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RESUMO 
 
INTRODUÇÃO: O transplante renal é a terapia mais efetiva em restaurar a 
qualidade de vida e produtiva dos pacientes portadores de Doença Renal Crônica 
(DRC). O Brasil tem o maior programa público de transplante renal do mundo, 
utilizando em mais de 70% dos procedimentos, rim de doador falecido. 
Imunossupressão mais seletiva tem reduzido episódios de rejeição e aumentado a 
sobrevida do enxerto e receptor de rim. Entretanto as equipes transplantadoras e os 
receptores de órgãos enfrentam um novo desafio: as infecções emergentes 
causadas por agentes oportunistas que podem comprometer este sucesso 
terapêutico. A Leishmaniose Visceral (LV) é uma zoonose causada por protozoário 
do gênero Leishmania. Ocorre de forma endêmica nos 5 continentes e ao acometer 
receptores de transplante renal, causa uma síndrome sistêmica com características 
clínicas atípicas. Tem seu diagnóstico laboratorial, fatores de risco e tratamento 
ainda não consensualidados. A LV em receptores de transplante renal, na grande 
maioria das vezes, tem evolução desfavorável com óbito do paciente e/ou perda do 
enxerto.  
OBJETIVOS: Identificar fatores de risco para Leishmaniose Visceral (LV) em 
transplantados renais e analisar o impacto da doença sobre enxertos e receptores 
de rim.  
MATERIAL E MÉTODO: É um estudo tipo caso-controle, retrospectivo. Estudou-se 
120 pacientes submetidos a transplante renal em área endêmica para LV. O grupo 
de tratamento incluiu pacientes (n=20) que tiveram LV no pós-transplante. O grupo 
controle (n=100) foi composto por receptores de transplante renal sem LV no pós-
transplante. O estudo investigou variáveis socioeconômicas, demográficas e 
clínicas, bem como dados de laboratório.  Análise Bivariada e Regressão Logística 
Múltipla foram realizadas para identificar fatores de risco para LV.  
RESULTADOS: O tempo médio entre o transplante e infecção por Leishmania foi de 
29,4 meses. A maioria (85%) dos casos foi curada. Em 95% dos casos o mielograma 
foi utilizado na identificação das formas de Leishmania. Os Potenciais fatores de 
risco identificados nos pacientes transplantados renais incluíram: infecção 
bacteriana após o transplante (odds ratio [OR] = 3,00; intervalo de confiança de 95% 
[IC] = 0,96-9,37), infecção por Citomegalovírus (CMV) após o transplante (OR=5,29; 
IC 95% =1,27-21,97), convívio com gatos (OR= 5,74; IC 95% = 1,15-28,76) e 
ausência de ruas pavimentadas no bairro (OR= 2,14; IC 95% = 0,71-6,43). Fator Rh 
negativo foi um fator protetor para LV (OR = 0,26; IC 95% = 0,06-1,02).  
CONCLUSÃO: Infecção por CMV no pós-transplante e o convívio com gatos 
elevaram significativamente o risco para LV em transplantados renais, enquanto o 
fator Rh negativo foi um fator protetor. O mielograma foi o exame mais utilizado na 
identificação de Leishmania. No presente estudo, a LV apresentou-se na sua forma 
clínica clássica, e apesar da gravidade, houve baixos índices de mortalidade dos 
receptores e perda dos enxertos renais. 
 
 
Palavras-chave: Fatores de risco; Leishmaniose Visceral; Receptores de 
Transplante de Rim; Transplante Renal. 
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ABSTRACT 
 
INTRODUCTION: Renal transplantation is the most effective therapy in restoring 
quality of life and productivity of patients with Chronic Kidney Disease (CKD). In the 
Brazil has the largest public program renal-transplant in the world, using more than 
70% of procedures kidney from a deceased donor. More selective 
immunosuppression has reduced episodes of rejection and increased graft survival 
and recipients of kidney. However the transplantation teams and organ recipients 
face a new challenge: emerging infections caused by opportunistic agents that can 
compromise this therapeutic success. The Visceral Leishmaniasis (VL) is a zoonosis 
caused by the protozoan of Leishmania gender. Occurs endemic in 5 continents and 
affect renal-transplant recipients, causes a systemic syndrome with atypical clinical 
features. Laboratory diagnosis, risk factors and treatment has not known. The VL in 
kidney transplant recipients in most cases, is unfavorable to death of the patient and 
graft loss. 
OBJECTIVES: The present study sought to identify the risk factors of visceral 
leishmaniasis (VL) in renal transplant recipients and analyze the impact of this 
disease on graft success and patient health.  
MATERIAL AND METHODS: This retrospective case-control study examined 120 
renal transplant patients in an endemic area for Visceral Leishmaniasis. The 
treatment group included patients (n=20) who developed VL after transplantation, 
whereas the control group (n=100) was composed of renal transplant recipients 
without VL. This study investigated socioeconomic, demographic, and clinical 
variables as well as laboratory data. A bivariate analysis and a multiple logistic 
regression were executed to identify potential risk factors.  
RESULTS: The average time between transplant and Leishmania infection in the 
treatment group was 29.4 months. Most patients (85%) were cured; the others (15%) 
died. In 95% of cases, a myelogram was used to identify forms of Leishmania. The 
potential risk factors for VL identified in renal transplant recipients included bacterial 
infection after transplantation (odds ratio [OR]=3.00, 95% confidence interval 
[CI]=0.96-9.37), cytomegalovirus (CMV) infection after transplantation (OR=5.29, 
95% CI=1.27-21.97), living with cats, (OR=5.74, 95% CI=1.15-28.76), and unpaved 
streets in the neighborhood (OR=2.14, 95% CI=0.71-6.43). Negative Rh factor 
protected against VL (OR=0.26, 95% CI=0.06-1.02).  
CONCLUSION: CMV infection, bacterial infection, or both after transplantation; living 
with cats; and residing in neighborhoods with unpaved streets increased the risk of 
VL in renal transplant recipients, whereas negative Rh factor was a protective factor.  
 
 
Keywords: Renal transplant recipients; Risk factors; Visceral Leishmaniasis; Kidney 
transplantation. 
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INTRODUÇÃO 
 
1. DOENÇA RENAL CRÔNICA 
 
 A Doença Renal Crônica (DRC) é definida como uma patologia em que há 
lesão do rim com perda progressiva e irreversível de suas funções. Em sua fase 
mais avançada, chamada de DRC terminal, leva o paciente à necessidade de uma 
terapia renal substitutiva (TRS), seja diálise ou transplante renal (LEVEY & 
CORESH, 2012). 
A DRC emerge como um sério problema de saúde pública em todo o mundo, 
sendo considerada uma “epidemia” de crescimento alarmante. Estima-se que 
existam mais de dois milhões de brasileiros portadores de algum grau de disfunção 
renal (MASTROIANII-KIRSZTAJN et al. 2011); No Brasil, segundo Sesso et al. 
(2011) existem mais de 90 mil pacientes em tratamento dialítico, com uma 
prevalência de 483 pacientes por milhão de habitantes (pmp), uma incidência de 
99,5 pacientes pmp e crescimento anual de 10,5% ao ano. Deste total 22% dos 
pacientes estão concentrados nas regiões Norte e Nordeste do Brasil. O número 
estimado de pacientes inscritos em lista de espera para transplante até julho de 
2010 era de 35.639. A TRS, seja diálise ou transplante renal, somente na América 
Latina promove gastos anuais de cerca de R$ 2 bilhões de reais (CUSUMANO et al. 
2006). Estes números vêm desafiando e ao mesmo tempo estimulando 
pesquisadores, laboratórios, órgãos públicos, equipes transplantadoras e doentes 
renais crônicos a discutir estratégias para aumentar o número de transplantes de 
rins. Esta TRS é comprovadamente mais barata e tem maior impacto na qualidade 
de vida neste grupo de pacientes (FERREIRA et al. 1993); (WOLF et al. 2001).  
Em 2002, a Kidney Disease Outcome Quality Initiative (KDOQI), em conjunto 
com National Kidney Foundation (NKF), publicou diretriz correlacionando a 
avaliação, classificação e estratificação de riscos para a DRC. Nesse documento, 
uma nova estrutura conceitual para o diagnóstico de DRC foi proposta e aceita 
mundialmente. A definição é baseada em três componentes: (1) um componente 
anatômico ou estrutural (marcadores de dano renal); (2) um componente funcional 
(baseado na Taxa de Filtração Glomerular (TFG) e (3) um componente temporal. 
Com base nessa definição, é portador de DRC qualquer indivíduo que, independente 
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da causa, teria uma TFG < 60 mL/min/1,73m2 ou TFG > 60 mL/min/1,73m2 
associada à pelo menos um marcador de dano renal parenquimatoso presente há 
pelo menos três meses (K/DOQI, 2002). 
Tabela 1. Estágios da Doença Renal Crônica 
Estágio RFG* Descrição 
1 ≥90 Lesão renal c/ RFG normal 
2 60-89 Insuficiência renal leve 
3 30-59 Insuficiência renal moderada 
4 15-29 Insuficiência renal severa 
5 <15 Insuficiência renal dialítica 
*RFG – Ritmo de Filtração Glomerular (mL/min/1,73m
2
) 
Fonte: K/DOQI, Clinical Practice Guidelines for Chronic Kidney Disease, 2002  
 
Segundo Brenner et al. (2001) a presença de disfunção renal eleva o risco de 
morrer prematuramente por doença cardiovascular em cerca de 10 vezes em 
comparação à população normal. É razoável concluir que as intervenções que 
diminuem ou estabilizam a progressão da DRC e consequentemente retardem as 
TRS devem ser instituídas precocemente. Mesmo tratando a doença de base, agora 
se sabe que a identificação e prevenção dos fatores de risco, fatores agressores ao 
rim, tem grande impacto no tratamento do paciente com DRC, independente de qual 
estágio se encontre (ZATZ & FUJIHARA, 1999); (NAGY, 2013).  Claramente, a 
probabilidade de progressão da DRC é determinada por interações complexas que 
envolvem vários fatores clínicos, ambientais e genéticos. Os principais fatores 
clínicos são idade, sexo, diabetes, hipertensão, proteinúria, anemia, complicações 
metabólicas, obesidade, tabagismo e dislipidemia (FREEDMAN et al. 1997); 
(RIVIERA et al. 2012). 
É de fundamental importância, que os nefrologistas e médicos da atenção 
primária à saúde, identifiquem indivíduos que têm na família um parente com DRC 
avançada, particularmente aqueles que estão em tratamento dialítico ou que 
realizaram transplante renal (DABLA, 2010). Estudo realizado por Ruggenenti et al. 
(2001) demonstrou que 20% dos pacientes acompanhados em ambulatório por 
17 
disfunção renal não dialítica, relataram ter um parente de primeiro ou segundo grau 
com DRC em TRS e que o histórico familiar positivo foi mais comum em pacientes 
com nefropatia diabética e DRC decorrente de glomerulonefrite, e bem menos 
naqueles com DRC associada à hipertensão arterial. 
A albuminúria, antes interpretada apenas como marcador de dano glomerular, 
é atualmente um dos principais fatores de risco para progressão da DRC e doenças 
cardiovasculares devido aos efeitos inflamatórios e proliferativos que causam no rim 
(THE GISEN GROUP, 1997); (SANTOS et al. 2001). O grau de proteinúria 
correlaciona-se com a magnitude do dano renal em diferentes modelos animais e 
humanos, e sua redução está associada com a estabilização da Taxa de Filtração 
Glomerular (TFG).  Atualmente, os bloqueadores do Sistema Renina Angiotensina 
Aldosterona (SRAA) são preferidos a outros medicamentos para tratar DRC 
diabética e não diabética, porque eles conciliam a redução da proteinúria com um 
controle da hipertensão arterial, melhora na inflamação e estabilização da função 
renal (RUGGNENTI et al. 2001); (FOX, et al. 2012) 
Ainda não está claro se um controle glicêmico rigoroso é protetor em 
pacientes com nefropatia diabética. Manter a glicemia em níveis normais após o 
transplante de pâncreas se associou com a regressão da glomeruloesclerose 
diabética. De qualquer forma, a maioria dos autores recomenda controle glicêmico 
adequado como uma estratégia para evitar ou diminuir as complicações macro e 
microvasculares do diabetes, além de reduzir a albuminúria (DCCT: RESEARCH 
GROUP, 1995); (SATIRAPOJ, 2010). 
Por muitos anos, tem-se reconhecido o efeito adverso da obesidade nos 
desfechos renais em pacientes com doenças renais primárias, em hipertensos e 
diabéticos (PRAGA, 2002). A obesidade pode determinar aumento no tamanho e 
anormalidades na função glomerular e ainda uma forma especial de 
glomeruloesclerose segmentar e focal, com grave proteinúria e é frequentemente 
acompanhada por rápida perda da função renal. A reversão da obesidade melhora a 
albuminúria e a hiperfiltração glomerular neste grupo de pacientes (WEISINGER et 
al. 1974); (KAMBHAM et al. 2001). Chagnac et al. (2000) avaliou o impacto da 
obesidade na TFG durante 25 anos de acompanhamento revelando que pacientes 
obesos submetidos à nefrectomia unilateral apresentavam maior perda da função 
renal do que pacientes nefrectomizados não obesos. 
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A hiperlipidemia parece ter um impacto adverso na progressão da DRC. 
Ainda não estão claros efeitos benéficos das estatinas sobre a TFG. Estudos 
utilizando estatinas mostraram menor perda da função renal em animais (ZOJA et al. 
2002) e humanos (TONELLI et al. 2003). Entretanto, enquanto o tratamento com 10 
mg e 80 mg de atorvastatina aumentou a TFG de 3,5 mL/min/1,73m2 e 5,2 
mL/min/1,73m2, respectivamente, o tratamento com 40 mg de pravastatina não 
resultou em qualquer mudança na TFG (ATTHOBARI et al. 2006); (SHEPHERD et 
al. 2007).  
O tabagismo está associado com progressão acelerada da doença renal em 
pacientes com nefropatia diabética e não diabética. O componente do tabaco tem 
efeitos vasoconstritores, tromboembólicos e ação direta no endotélio vascular 
(ORTH et al. 1998). O fumo, juntamente com a hipertensão arterial e a doença 
vascular, é um forte preditor do aumento dos níveis séricos de creatinina em 
pacientes não diabéticos com idade superior a 65 anos. Neste grupo de pacientes, a 
atitude de parar de fumar reduz o risco de doença renal em 30%. Portanto, enquanto 
os efeitos danosos do fumo na progressão da DRC ainda não forem estabelecidos 
de forma definitiva, está claro que esse hábito deveria ser desencorajado em 
pacientes com DRC (RITZ et al. 2000); (NAGASAWA et al. 2012). 
Pacientes com DRC apresentam elevado risco às complicações infecciosas, 
de maneira similar aos pacientes com outros tipos de defeitos imunes adquiridos 
secundariamente a patologias ou ao uso de terapia imunossupressora (CHAN et al., 
2012).  Falha imunológica secundária ao estado de uremia é multifacetada, tendo 
como fatores etiológicos as próprias toxinas urêmicas, o metabolismo renal alterado 
de proteínas imunologicamente ativas e pelos efeitos específicos da TRS 
(LOCATELLI & CANAUD, 2012).  A alta incidência de infecção é encontrada em 
pacientes urêmicos, sendo a segunda causa mais frequente de morte neste grupo 
de pacientes (MEUER et al. 1987). 
Na DRC ocorrem níveis elevados de citocinas pró-inflamatórias, tais como 
Interleucinas (IL-1, IL-6), fator de necrose tumoral alfa (TNF-α), caracterizando a 
uremia e a hemodiálise como estados inflamatórios crônicos (RODRIGUEZ et al. 
2012). Com a melhora na qualidade dos hemofiltros, as reações imediatas são 
praticamente ausentes, voltando-se o interesse para as complicações inflamatórias 
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crônicas, como a Amiloidose, arteriosclerose e deficiência progressiva no sistema 
imunológico (HERBELIN et al. 1990). 
 
2. TRANSPLANTE RENAL 
 
 Entre as TRS, o transplante renal, respeitando suas indicações e avaliações 
de riscos, apresenta-se como a melhor forma de terapia da DRC (LAUPACIS et al. 
1996).  Esta terapia deixou de ser exclusiva dos grandes centros médicos, tornando-
se um procedimento acessível aos pacientes portadores de DRC das várias regiões 
do Brasil e do mundo. Este fato deve-se, principalmente à troca de conhecimento, 
intercâmbios inter-instuticionais, padronizações nas indicações e seleção 
doador/receptor, estabilização clínica dos potenciais doadores falecidos, adequada 
conservação dos órgãos, imunossupressão mais efetiva e técnicas cirúrgicas 
padronizadas. Todos estes fatores vieram a alterar favoravelmente os resultados 
dos transplantes renais nas últimas décadas (ABTO, 2010); (RBT, 2010); (ZHAN et 
al. 2010) 
 Transplante por definição é a transferência de células, tecidos ou órgãos de 
um doador a um receptor com a intenção de manter a integridade funcional do 
material transplantado no receptor (MARTYN, 1995). Seu grande limitador é a 
rejeição mediada por reação celular e/ou humoral, fato que justifica porque este 
procedimento não é indicado a todos os pacientes com DRC (WEKERLE, 2008). 
Deve-se atender a critérios de seleção do receptor, avaliação de riscos inerentes ao 
procedimento e às complicações que possam surgir durante o seguimento destes 
pacientes (COLVIN et al. 2006). A definição e abordagem criteriosas na seleção do 
doador são fundamentais para a segurança do mesmo por meio de avaliações 
clínicas e laboratoriais previamente estabelecidas (LUYCKX et al. 2010). 
 A descrição do sistema HLA (do inglês: Human Leukocyte Antigen) e do 
Cross-match na identificação de anticorpos pré-formados resultou na descoberta de 
drogas imunossupressoras com ação mais seletiva no sistema imune, resultando em 
redução no número de rejeições e maior sobrevida do enxerto e pacientes 
receptores de transplante renal (LEFAUCHEUR et al. 2012). No Brasil já existem 
mais de 150 centros e equipes transplantadoras, realizando mais de 4 mil 
20 
transplantes de rins por ano e consequentemente melhorando a qualidade de vida 
dos pacientes portadores de DRC (BARROS et al. 2006); (MINISTÉRIO DA SAUDE, 
2009); (ABTO, 2010). Segundo Medina-Pestana (2011), na última década, com o 
desenvolvimento de programas eficazes de captação de órgãos e rapidez no 
diagnóstico de morte encefálica, houve aumento significativo no número de 
transplantes de doadores falecidos. Na década de 90, a proporção de doações de 
rins era de 15% procedente de doador falecido para 85% de doador vivo. 
 A primeira barreira ao transplante de órgãos é a incompatibilidade no 
sistema sanguíneo ABO. Depois se seguem em importância a compatibilidade HLA 
e os sistemas secundários de histocompatibilidade. Assim, em um transplante renal 
ABO compatível, os antígenos tissulares que compõem o sistema HLA são o 
principal alvo molecular da rejeição (MAGEE, 2006). Existem duas classes de 
antígenos HLA expressos na superfície das células. Os de classe I, que têm uma 
distribuição ubiquitária nas células nucleadas do organismo, com exceção das 
hemácias. Existem três antígenos de classe I codificados por três loci distintos 
expressos na membrana das células, chamados HLA A, B, C e vários outros 
antígenos de classe I de estrutura química semelhante, mas cuja expressão celular 
e polimorfismo são bem menos conhecidos (BJORKMAN et al. 1987); (ERLICH, 
2012). 
 A rejeição do aloenxerto é mediada imunologicamente e envolve tanto a 
resposta humoral quanto a celular. Nas rejeições humorais, destaca-se a rejeição 
hiperaguda mediada por anticorpos pré-formados oriundos contra antígenos do 
doador (ROWSHANI et al. 2008). A pré-sensibilização ocorre por transfusões 
sanguíneas, gravidez ou transplantes prévios. Este tipo de rejeição tem péssimo 
prognóstico, difícil tratamento e normalmente ocorrem nas primeiras 24 horas 
(SINGH et al. 2012). Classicamente, a rejeição hiperaguda ocorre imediatamente 
após a reperfusão do órgão. Neste tipo de rejeição, os anticorpos reagem com 
células endoteliais dos vasos do enxerto, ativam os sistemas do complemento e da 
coagulação, fazem migrar polimorfo-nucleares, há a criação de trombo, gerando 
destruição do endotélio, e obstrução vascular, culminando com perda irremediável 
do enxerto (GOLDSBY et al. 2003). As rejeições hiperagudas são previsíveis com a 
utilização de prova cruzada pré-transplante, chamada de Cross-match (MONTEIRO 
et al. 1997). 
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 Com o melhor entendimento do sistema imune envolvido no mecanismo da 
rejeição aguda, bem como o surgimento de imunossupressores efetivos, houve 
grande aprendizado no manejo das etapas iniciais do transplante renal (BATABYAL 
et al. 2012). De forma que a disfunção progressiva do enxerto ao longo dos anos 
passou a ser o foco das pesquisas, buscando-se entender uma nova entidade 
chamada Disfunção, ou Rejeição Crônica do Enxerto (RCE), não se conhece ainda 
as bases moleculares deste mecanismo, mas sabe-se que há vários fatores 
corresponsáveis por esta entidade, promovendo perda progressiva da função do 
enxerto, principalmente secundário a um espessamento vascular do rim 
transplantado (HARIHARAN et al. 2000); (NANKIVELL & KUYPERS, 2011). Entre os 
fatores que predispõem ao aparecimento da rejeição crônica (RC), incluem-se o 
tempo de isquemia fria, o número de episódios de rejeição, o número de 
incompatibilidade HLA e a infecção por Citomegalovírus (TUDER et al. 1991); 
(COLVIN, 2003). 
 A sensibilização contra antígenos HLA é detectada pela reatividade contra 
painel (do inglês PRA). Neste exame, o soro do receptor é testado contra certo 
número de células de indivíduos normais que poderiam eventualmente ser doadores 
de órgãos. Este painel é selecionado para representar a distribuição dos antígenos 
HLA da população local, e, por conseguinte, a positividade contra esse painel reflete 
a reatividade contra a população (GEBEL et al. 2003). Definem-se, assim, os graus 
de sensibilização de um receptor, que será considerado não sensibilizado quando a 
reatividade é abaixo de 10%, sensibilizado quando de 10% a 50% e 
hipersensibilizado quando a reatividade é acima de 50%. Essa definição pode variar 
entre os diferentes centros transplantadores, sendo em alguns lugares definido 
como hipersensibilizado aquele que reage com mais de 70 ou 80% das células do 
painel observa-se igualmente que anticorpos específicos contra linfócitos B, 
normalmente dirigidos contra antígenos HLA de classe II, não são deletérios ao 
enxerto (GEBEL & BRAY, 2000); (CECKA, 2011). 
 No Brasil a realização da compatibilidade HLA é regra na distribuição de 
órgãos, regra essa que permite não só uma distribuição mais justa, mas também a 
obtenção de dados do próprio país sobre o impacto da compatibilidade HLA no 
transplante renal (FERREIRA et al. 1993). 
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 Com o surgimento de novas drogas imunossupressoras, com diferentes 
indicações e efeitos colaterais diversos, a escolha do melhor esquema 
imunossupressor tem se tornado um desafio às equipes transplantadoras 
(PONTICELLI, 2011). Os protocolos que surgem de longos estudos controlados 
estão sendo abandonados e o que temos atualmente, são esquemas de 
imunossupressão cada vez mais particularizados e acima de tudo flexíveis ao longo 
do follow-up dos pacientes receptores de órgãos (PEREZ et al. 2003). 
 A alocação de órgãos de doador vivo ou falecido é regulamentada pelo 
Sistema Nacional de Transplante (SNT). Não há relatos de alocação de órgãos de 
forma irregular. A alocação dos órgãos de doador falecido é controlada pelas 
centrais estaduais, sendo o rim distribuído de acordo com a melhor compatibilidade 
HLA (MINISTÉRIO DA SAÚDE DO BRASIL, 2009). Embora a logística do SNT 
esteja bem estabelecida, resultando em números anuais crescentes de transplantes, 
existem disparidades regionais acentuadas entre os estados. As regiões sudeste e 
sul, mantendo seu crescimento em captação de órgãos e em número de 
transplantes, as regiões norte e nordeste ainda estão longe de atingir metas 
semelhantes aos países com programa de transplante consolidado. Acredita-se que 
este fato tenha relação direta com as condições socioeconômicas, visto que nas 
regiões sul e sudeste do Brasil, onde está concentrado o maior número de centros 
transplantadores é também onde se realiza o maior número de pesquisas e 
publicações científicas sobre transplante de órgãos (ABTO, 2010); (RBT, 2011). 
 As características socioeconômicas e nutricionais da população em lista de 
espera para transplante renal, a presença de doenças infecto-contagiosas de caráter 
endêmico em determinadas regiões de nosso país, faz com que a decisão de 
transplantar e qual esquema de imunossupressão a ser utilizado, devam levar em 
consideração a prevenção da rejeição aguda e segurança em longo prazo (MEDINA-
PESTANA et al. 2011).  
 Além dos episódios de rejeição, outras complicações clínicas, inerentes ao 
grau de imunossupressão, são responsáveis por redução na sobrevida do enxerto e 
receptores de rim, entre estas, um fator determinante é o risco de infecção 
secundária à exposição dos receptores de transplante a agentes patógenos de 
origem comunitária, como pode ocorrer nas epidemias e na reativação de germes 
latentes favorecida pelo tratamento imunossupressor, ou agentes de origem 
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nosocomial, numa mesma unidade ou em diferentes unidades de hospitalização 
(CHONG & ALEGRE, 2012), (MACHADO & LEVI, 2012). A natureza dos agentes 
patógenos observados após o transplante renal varia em função do tempo, sendo 
possível, em função do tratamento imunossupressor utilizado, estabelecer uma 
cronologia dessas infecções (CUKURANOVIC et al. 2012). 
 
 
Figura 1. Cronologia das infecções após o transplante renal 
Fonte: RIELLA, M.C. Princípios de Nefrologia e Distúrbio Hidroeletrolítico. 4ª edição. Pag.977 
 
 
3. LEISHMANIOSE VISCERAL 
 
Leishmaniose Visceral (LV) é definida como uma síndrome clínica 
caracterizada por febre irregular de longa duração, acentuado emagrecimento, 
intensa palidez cutaneomucosa, a qual confere um aspecto escurecido à pele nos 
indivíduos caucasianos (VAN GRIENSVEN & DIRO, 2012). Associa-se a uma 
exuberante esplenomegalia, anemia, leucopenia e trombocitopenia. Ocorre 
desnutrição, hipoalbuminemia e elevação de gamaglobulina, semelhante ao Mieloma 
Múltiplo (BANULS et al. 2011). Atualmente a LV é o protótipo de uma disfunção 
imunológica específica resultante do parasitismo de Leishmânias nos macrófagos, 
produzindo manifestações clínicas e imunológicas reversíveis com o tratamento 
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específico ou de maneira espontânea nos indivíduos imulogicamente competentes 
(KAYE & AEBISCHER, 2011). É uma zoonose típica das áreas tropicais, onde os 
insetos do gênero Lutzomyia, nas Américas, e o Phlebotomus, no velho mundo, são 
os documentados vetores que transmitem a doença ao homem. (BADARÓ et al. 
2005) 
Os primeiros relatos de leishmaniose humana como doença são de 1835 e 
1869, respectivamente na Grécia e Índia, onde se identificou pacientes com uma 
doença que entre sinais e sintomas, caracteristicamente causava aumento de 
pigmentação na pele e febre, recebendo a denominação de Kala-jwar ou Kalazar, 
que significa febre negra (MARZOCHI et al. 1981).  
Os pesquisadores William Boog Leishman e Charles Donovan isolaram o 
protozoário do baço de um soldado indiano e de uma criança, respectivamente 
(LEISHMAN, 1903). O gênero Leishmania foi criado por Ronald Rossem em 
homenagem aos pesquisadores Leishman e Donovan, sendo o agente causador do 
Calazar denominado de Leishmania donovani (PESSÔA & MARTINS, 1988).  
 Em 1908, na Tunísia, Nicolle e Comte encontraram Leishmanias em cães, 
sugerindo que os mesmo participavam do ciclo epidemiológico (NICOLLE & COMTE, 
1908). O primeiro a descrever a ocorrência de um caso de Leishmaniose Visceral 
em humanos nas Américas foi Migone (1913) após realizar necropsia de um 
paciente originário do Brasil (Boa Esperança – Estado de MG), mas falecido no 
Paraguai. Penna (1934) observou formas amastigotas do parasito em lâminas 
histológicas do fígado de pacientes que faleceram com suspeita de febre amarela no 
nordeste do Brasil (BADARÓ & DUARTE, 1996). 
Evandro Chagas (1937) foi o primeiro a observar a doença no cão, no 
homem e o flebótomo Lutzomyia longipalpis, classificando o parasito como 
Leishmania chagasi (BADARÓ & DUARTE, 1996). O cão e a raposa são 
identificados como reservatórios naturais de Leishmanias em áreas endêmicas e a 
LV é caracterizada como zoonose (DEANE, 1956).  
No Brasil o primeiro surto da doença foi registrado na cidade de Sobral, 
cidade do Estado do Ceará, região nordeste do Brasil (DEANE, 1956). Com o 
desenvolvimento industrial das grandes metrópoles nas décadas de 80 e 90, a LV se 
espalhou por todo território nacional, antes era restrita à zona rural da região 
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nordeste do Brasil, alcançou as periferias dos grandes centros urbanos nas regiões 
Sudeste e Centro-Oeste (MINISTÉRIO DA SAÚDE DO BRASIL, 2003).  
De acordo com a Organização Mundial de Saúde (OMS), a LV é uma das 7 
endemias mundiais e afeta de 1 a 2 milhões de pessoas a cada ano. Estima-se que 
cerca de 360 milhões de pessoas estejam expostas ao risco de infecção no mundo, 
afeta 12 milhões de pessoas nos 5 continentes, principalmente nos países tropicais 
e subtropicais (MURRAY et al. 2005); (CAMARGO et al. 2007). 
A LV ocorre em mais de 88 países, sendo que 13 deles estão entre os mais 
pobres do mundo (DEDET & PRATLONG, 2003). Cerca de 80% das vítimas de LV 
vivem com menos de dois dólares por dia (DANTAS-TORRES & BRANDÃO-FILHO, 
2006). Considerando os anos de vida saudáveis perdidos (disability adjusted life 
years - DAILYS), o impacto das leishmanioses é de cerca de quatro milhões de 
DAILYS e estima-se que a doença cause 70 mil óbitos por ano quando incluídas as 
formas cutâneas e muco-cutâneas. Cerca de 90% dos casos dos casos de LV 
ocorrem na Índia, Bangladesh, Nepal, Sudão, Afeganistão, Síria, Paquistão e Brasil. 
A partir dessa distribuição geográfica, percebe-se que a LV permanece inserida na 
pobreza como uma doença negligenciada (YOUNG & DUCAN, 1994); (MURRAY et 
al. 2005). 
 
Figura 2. Distribuição mundial dos casos de Leishmaniose Visceral humana. 
Fonte: http://www.who.int/leishmaniasis/leishmaniasismaps/en/index 
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A LV humana encontra-se em expansão no Brasil, tem sido considerada 
uma doença reemergente, caracterizando-se por processo de transição 
epidemiológica (CAMARGO et al. 2007). Vários fatores epidemiológicos são citados 
para justificar o aumento da incidência: áreas que se urbanizam rapidamente nas 
regiões nordeste e sudeste, convívio próximo com o cão, constante processo 
migratório, o desmatamento acentuado e a ocupação das matas residuais e 
encostas nos centros urbanos (MARZOCHI et al. 1989); (CAMARGO et al. 2007); 
(ESBICH, 2008). Além do êxodo rural e o aumento da população urbana, outros 
fatores servem de estímulo para domiciliação do vetor, como as questões 
socioeconômicas e as condições higiênicas sanitárias da população (WHO, 2002). 
As leishmanioses são doenças parasitárias, causadas por diferentes 
espécies de protozoários flagelados pertencentes ao reino Protista, filo Protozoa, 
subfilo Sarcomastigophora, classe Mastigophora, ordem Kinetoplastida, família 
Trypanosomatidae e gênero Leishmania. (URQUHART et al. 1998); (DEDET & 
PRATOLONG, 2003); (CAMARGO et al. 2007). 
 
 
Figura 3. Casos confirmados de LV, por região, no Brasil, ano 2011. 
Fonte: Sinan/MS 
 
 A classificação de espécies é baseada em características morfológicas, 
isoenzimáticas, localização nos tecidos do hospedeiro, patogenicidade e tipo de 
lesão que produz, além de critérios clínicos e epidemiológicos. 
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Figura 4. Casos confirmados de LV por Estado, Região Nordeste do Brasil, ano 
2011. 
Fonte: Sinan/MS 
 
 Atualmente são conhecidas trinta espécies de Leishmania, sendo 
aproximadamente vinte patogênicas para o homem (ASHFORD, 2000). A partir 
desses critérios, três espécies causam a LV: a Leishmania donovani, na Ásia; a 
Leishmania infantum na Ásia, Europa e África e a Leishmania chagasi, nas Américas 
(MARZOCHI & MARZOCHI, 1994). 
A forma amastigota de Leishmania é oval, com comprimento de 2,5 a 5μm, 
largura 1,5 a 2μm e se mantêm no interior do macrófago. O cinetoplasto em forma 
de bastão está associado a um flagelo rudimentar, a reprodução é por divisão 
binária no interior da célula (GREENE, 2006), mas já foi relatada a possibilidade de 
reprodução sexuada do protozoário (KREUTZER et al. 1994); (YOUSSEF et al. 
1997). 
A forma promastigota caracteriza-se por ser alongada, com núcleo único, um 
flagelo anterior e um cinetoplasto. Esta forma é a encontrada no intestino do inseto. 
(URQUHART et al. 1998). 
Os vetores da LV são dípteros hematófagos da família Psychodidae, 
pertencentes aos gêneros Phlebotomus (Velho Mundo) e Lutzomyia (Novo Mundo), 
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com vasta distribuição nos climas quentes e temperados (DANTAS-TORRES & 
BRANDÃO-FILHO, 2006). 
 
Figura 5.  Forma amastigota da Leishmania 
Fonte: www.ufrgs.br/.../Protozoa/Imagens/amastlei.jpg 
 
No Brasil, a distribuição geográfica de L. longipalpis é ampla e parece estar 
em expansão. Esta espécie é encontrada principalmente nas regiões nordeste, 
Norte, Sudeste e Centro-Oeste. São conhecidos popularmente como mosquito-
palha, birigui e tatuquira, caracterizados pelo pequeno porte, 1 a 3 mm de 
comprimento, com corpo e patas cobertas de cerdas; mantêm as asas em posição 
vertical quando em repouso. A atividade é predominante noturna e as fêmeas 
apresentam maior importância epidemiológica por serem hematófagas. Com a 
urbanização, esses vetores têm sido encontrados em ambiente peri-domiciliar e 
domiciliares (FEITOSA et al. 2000); (PRATA & SILVA, 2005). 
O ciclo biológico da L. longipalpis ocorre em ambiente terrestre e o inseto 
possui quatro fases de desenvolvimento: ovo, larva, pupa e adulto (BRASIL, 2004). 
 
Figura 6. Forma promastigota da Leishmania 
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Fonte: http://www.jornalivre.com.br 
Após a cópula, os ovos em solo úmido, eclodem após 7 a 10 dias liberando 
larvas. Em condições ambientais ideais, dentro de 20 a 30 dias alcançam o estágio 
de pupa, que são mais residentes as variações climáticas; dentro de duas semanas 
o ciclo está completo (BRASIL, 2003). 
A infecção do vetor ocorre quando a fêmea suga o sangue do mamífero 
infectado ingerindo as formas amastigotas de Leishmania spp existentes no interior 
de macrófagos. Na porção média do tubo digestivo do inseto, as amastigotas se 
reproduzem por divisão binária, transformam-se em promastigota, e estas se 
multiplicam rapidamente até originarem as promastigotas metacíclicas infectantes; 
esta fase dura de 3 a 4 dias (BRASIL, 2003). As espécies L. cruzi e L. forattinii, 
menos comuns, foram encontradas com vetores da LV no estado de Mato Grosso do 
Sul, região Centro Oeste do Brasil (SANTOS et al. 1998).  
 
Figura 7. Lutzomyia longipalpis 
Fonte: Lutzomyialongipalpisfacmed.unam.mx 
 
As fêmeas dípteras inoculam junto à saliva as formas promastigotas 
metacíclicas infectantes em um novo hospedeiro. Na epiderme do hospedeiro estas 
formas são fagocitadas pelos macrófagos e no interior do vacúolo transformam-se 
em amastigotas e multiplicam-se até rompê-los, As amastigotas são fagocitadas por 
novos macrófagos e ocorre a disseminação hematogênica para os tecidos ricos em 
células do sistema fagocítico monuclear como linfonodos, fígado, baço e medula 
óssea (URQUHART et al. 1998); (BRASIL, 2003). 
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Os reservatórios do parasito são mamíferos, principalmente canídeos, sendo 
os mais importantes a raposa, no ciclo silvestre e o cão no ciclo rural e, 
particularmente, nas áreas urbanas. No ambiente silvestre, os reservatórios são as 
raposas (Dusicyon vetulus e Cerdocyon thous) e os marsupiais (Didelphis 
albiventris) (ASHFORD, 1996). No Brasil, as raposas foram encontradas infectadas 
nas regiões Nordeste e Norte (BRASIL, 2004). As espécies encontradas infectadas 
foram Lycalopex (ou Dusicyon) vetulus no Ceará e Cerdocyon thous no Pará 
(DEANE, 1956) (LAINSON et al. 1990); (COURTEUAY et al. 1996).  Os marsupiais 
didelfídeos foram encontrados infectados no Brasil e na Colômbia (BRASIL, 2003). 
No Brasil a L. chagasi foi isolada de marsupiais da espécie Didelphis albiventris na 
Bahia (SHERLOCK et al. 1984) e no Rio de Janeiro (CABRERA et al. 2003). 
 
 
Figura 8. Ciclo evolutivo esquemático de Leishmania sp. 
Fonte: http://calazar.zip.net/images/ciclo.png (acessado em 20 de setembro de 2011). 
O cão adquiriu grande importância como reservatória da Leishmania chagasi 
no ambiente doméstico devido a sua convivência estreita com o homem. A elevada 
ocorrência de infecções inaparentes e oligossintomáticos nestes animais, associada 
ao intenso parasitismo cutâneo, faz do cão uma fonte de infecção preferencial para o 
vetor, sendo importante na transmissão da doença para o homem (FEITOSA et al. 
2000). 
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O habitat preferencial dos flebotomíneos são os pés-de-serra, locais úmidos, 
com vegetações verdes e sem ventos fortes, bem como florestas de regiões semi-
áridas. Vem acontecendo uma importante mudança neste padrão, a LV vem 
adquirindo características urbanas, devido ao desmatamento e migração do vetor 
para a zona urbana à procura de alimento, preferencialmente cães, homens, 
roedores, galinhas, pássaros, raposas e marsupiais. Recentemente gato doméstico 
foi encontrado naturalmente infectado com L. chagassi em São Paulo e Mato Grosso 
do Sul, porém o papel de gato ainda não está totalmente esclarecido (QUEIROZ et 
al. 2004); (PRATA & SILVA, 2005). 
Seres humanos infectados, assintomáticos, foram capazes de infectar 
flebotomíneos pelo xenodiagnóstico. Outros modos de transmissão da LV incluem a 
transmissão transplacentária, transfusões de sangue, compartilhamento de agulhas 
e seringas devido ao uso de drogas e através do transplante de órgãos (MICHEL et 
al. 2011). Afeta adultos e crianças, sendo mais comum em crianças menores de 10 
anos, e o gênero masculino proporcionalmente é o mais acometido (60%). O 
aumento do número de casos, onde a LV é endêmica, deve-se também aos fatores 
de riscos individuais, como a desnutrição, uso de drogas imunossupressoras, 
transplante de órgãos e co-infecção com HIV (PRATA & SILVA, 2005). 
Do lado do hospedeiro, o mecanismo de defesa natural será ativado pela 
presença, no local da inoculação, de agentes como sistema complemento, trombina, 
cininas, plaquetas, anticorpos, fagócitos, etc. Este cenário determinará o curso da 
relação parasita-hospedeiro e o curso da infecção (ALMEIDA et. al. 2003). A 
Leishmania não se comporta como uma partícula inerte no seu hospedeiro, mas 
ativa enzimas proteases e outros fatores que afetam células do sistema imune e 
citocinas (WILSON et. al. 2005). 
Inicialmente as moléculas de superfície de Leishmania são responsáveis 
pela ativação da cascata do sistema complemento, gerando o componente lítico C5b 
– C9, com potencial de destruição de parasitos extracelulares (LINDOSO & GOTO, 
2006). No entanto, a própria ativação do sistema complemento facilita a fagocitose 
das formas promastigotas pelos macrófagos. Isso ocorre porque os fragmentos C3b 
e C3bi depositam-se na superfície das promastigotas e se ligam a receptores 
específicos de macrófagos potencializando a infecção celular (ALMEIDA et. al. 
2003). O hospedeiro imunocompetente responde através de mecanismos de 
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imunidade inata e adquirida que mediam a expressão da doença e definem o 
resultado clínico da mesma (MURRAY et al. 2005).  
O processo de recrutamento de células para o local da infecção é controlado 
por citocinas e fatores quimiotáticos produzidos por leucócitos e células tissulares. 
Segundo Teixeira et al. (2006) os polimorfo nucleares (PMNs) são as primeiras 
células a chegar ao local de infecção e quando invadidos pelo parasito exercem uma 
papel leishmanicida e passam a secretar quimiocinas, as quais são essenciais para 
a migração de PMNs para o local da infecção. Posteriormente, os macrófagos 
também desempenham múltiplas funções: são hospedeiros para replicação do 
parasito, mas também têm atividade leishmanicida, comportam-se como células 
apresentadoras de antígeno e liberam citocinas moduladoras da resposta imune 
mediada por célula T. Como a migração e as ações celulares são determinadas pelo 
efeito das citocinas, estas moléculas comportam-se como elementos chave na 
resposta do hospedeiro contra Leishmania. Algumas delas atuam de forma a 
favorecer a eliminação do parasito, portanto promovem a resistência do hospedeiro, 
enquanto outras são capazes de imprimir ao hospedeiro maior suscetibilidade à 
infecção e permitindo o desenvolvimento da doença clínica (PISCOPO & 
AZZOPARDI, 2006).  
Enquanto os macrófagos são responsáveis pela produção de interleucina 
(IL)-1b, fator de necrose tumoral (TNF-a) e IL-12 implicados na resposta inflamatória, 
as células Th1 produzem interferon (IFN-g) e as células Th2, IL-4. Além dessas, as 
células dendríticas produzem IL-12 e as células naturais killer (NK) IFN-g (TEIXEIRA 
et al. 2006). O IFN-g tem uma importante atividade microbicida contra as formas 
promastigotas e amastigotas, portanto a proliferação dos parasitos em paciente com 
LV pode estar associada à deficiência de IFN-g na vigência da doença (SAHA et. al. 
2006). A IL-10 secretada por diferentes células, inclusive por macrófagos, tem ação 
supressora sobre a atividade leishmanicida de macrófago promovida pelo IFN-g. 
Assim a supressão da resposta Th1 específica para Leishmania é responsável pela 
suscetibilidade no quadro de LV e tal supressão é causada pelo aumento de IL-10. 
Por outro lado, a IL-12, fator estimulador de células NK, fator de maturação dos 
linfócitos citotóxicos e imunorregulador da resposta Th1, tem uma importante função 
na indução da produção de IFN-g pelas células T e NK. Portanto, ela estabelece 
uma contra-regulação contra a IL-10 na infecção por Leishmania. A inibição da 
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produção de IFN-g ocorre pela supressão da síntese de IL-12 que é determinada 
pela IL-10 (SAHA et. al. 2006). Os estudos acerca do comportamento do sistema 
imunológico na vigência da infecção e do desenvolvimento da LV demonstram que 
alguns eventos são primordiais na determinação de ocorrência do Calazar ou do 
desenvolvimento de resistência pelo hospedeiro (PISCOPO & AZZOPARDI, 2006). A 
LV é caracterizada pela supressão da resposta mediada por célula, de tal forma que 
se observa negatividade do teste cutâneo de Leishmania em pacientes que estão na 
vigência da infecção.  
Há também uma mistura dos padrões de resposta Th1 e Th2 com padrões 
distintos de produção de citocinas (IFN-g / IL-2 associada com resistência; IL-4 / IL-
10 associada com suscetibilidade). Nessa mistura, padrões distintos podem se 
estabelecer e uma resposta Th1 suprimida com uma resposta Th2 elevada. 
Caracteriza o início da atividade enquanto que o predomínio da resposta Th1 surge 
após um tratamento de sucesso (SAHA et al. 2006). Na LV é marcante a elevada 
titulação de anticorpos anti-Leishmania. No entanto, é desconhecido se esse fator 
leva à proteção do hospedeiro ou desencadeia a patogênese embora se saiba que 
IFN-g (citocina Th1) provavelmente eleva os isotipos IgG1 e IgG3 enquanto as 
citocinas Th2 (IL-4 e IL-5) estimulam a produção de IgG 4 (SAHA et al. 2006). 
As propriedades do parasito (infectividade, patogenicidade e virulência), 
fatores do hospedeiro e respostas do hospedeiro regulam a expressão heterogênea 
da doença e suas manifestações clínicas variam também de acordo com o parasito 
e com a região endêmica. No entanto, todas as formas de infecção por este 
protozoário compartilham três características patogenéticas: os macrófagos 
tissulares suportam a replicação intracelular do parasito, a resposta imuno-
inflamatória do hospedeiro regula a expressão e o resultado da doença e a infecção 
persistente do tecido é característica. A LV engloba um amplo espectro de 
manifestações clínicas incluindo a forma assintomática ou subclínica ou a forma 
sintomática de curso agudo, subagudo ou crônico (MURRAY et al. 2005). 
Estima-se que existam entre 30 a 100 infecções subclínicas para cada caso 
sintomático de LV. Os fatores de risco para o desenvolvimento da doença clínica 
incluem desnutrição, uso de drogas imunossupressoras e, especialmente a co-
infecção HIV. Pacientes co-infectados podem apresentar dificuldade diagnóstica, 
respondem mal ao tratamento e sofrem recidivas frequentes. Além disso, o número 
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de co-infecções continuará a aumentar, principalmente, na Índia e no Brasil onde a 
epidemia urbana de HIV e a epidemia de LV rural estão se aproximando cada vez 
mais (GUERIN et al. 2002). 
Com a expansão da área de abrangência da doença e o aumento 
significativo do número de casos, a LV passou a ser considerada pela OMS uma das 
prioridades dentre as doenças tropicais (GONTIJO & MELO, 2004). O período de 
incubação é variável, geralmente de 2 a 6 meses, mas pode variar de 10 dias até 
muitos anos. Períodos de incubação superiores há 10 anos foram ocasionalmente 
relatados e relacionados ao resultado clínico de uma infecção assintomática 
seguindo uma alteração do sistema imune (DEDET & PRATOLONG, 2003); 
(KAFETZIS, 2003). A apresentação clássica de LV bem estabelecida traduz-se 
como uma síndrome incluindo febre, astenia, perda de peso, anemia, 
hepatomegalia, esplenomegalia e, às vezes, adenopatia (DEDET & PRATOLONG, 
2003); (MURRAY et al. 2005). 
Febre é o principal sintoma tanto nas apresentações agudas quanto nas 
formas insidiosas crônicas. Apresenta-se intermitente e irregular com 2 ou 3 picos 
por dia, podendo variar entre 38 e 41oC. O quadro persiste por algumas semanas, 
seguido de um período afebril. No entanto, todos os tipos de febre (contínua, 
ondulatória e intermitente) têm sido descritos (DEDET & PRATOLONG, 2003). LV 
ativa pode também representar recidiva (recorrência 6 a 12 meses após tratamento 
aparentemente de sucesso) ou reativação tardia de infecção subclínica ou 
previamente tratada. A reativação pode ser espontânea, mas é frequentemente 
provocada por uma baixa da imunidade celular pelo uso de corticosteróide ou terapia 
citotóxica, tratamento anti-rejeição em receptores de transplantes ou em quadros de 
AIDS avançada (MURRAY et al. 2005). 
A esplenomegalia aparece precocemente e está presente quase 
invariavelmente. O tamanho do baço aumenta regularmente em relação à duração 
da doença. A hepatomegalia é menos frequente e ocorre mais tardiamente em 
relação à esplenomegalia. Raramente a icterícia apresenta-se nos estádios tardios e 
é considerada de prognóstico ruim. Pode aparecer discreto aumento dos linfonodos 
superficiais durante a evolução. A anemia é responsável por uma extrema palidez 
cutaneomucosa (MURRAY et al. 2005). 
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Figura 9. Paciente na fase aguda da LV 
                                           Fonte: mdsaude.com 
 
Na Índia, a pele do paciente tem uma pigmentação acinzentada, o que dá 
origem ao nome local da doença, kala-azar (DEDET & PRATOLONG, 2003), que 
significa “febre negra”. Além da anemia, leucopenia, trombocitopenia e 
hipergamaglobulinemia são características (MURRAY et al. 2005). 
A clássica síndrome kala-azar é exemplificada por pacientes tais como os do 
Sudão que são intensamente infectados em todo o sistema fagocítico mononuclear; 
desenvolvem doença com risco de morte após período de incubação de semanas a 
meses; apresentam febre; caquexia intensa; hepato-esplenomegalia, pancitopenia 
(anemia, trombocitopenia e leucopenia com neutropenia, marcada eosinopenia e 
uma relativa linfocitose) e hipergamaglobulinemia com hipoalbuminemia (MURRAY 
et al. 2005). 
Os sinais e sintomas clínicos não são patognomônicos de LV. O calazar 
pode ser confundido com outras condições parecidas como a malária, 
esquistossomose, tuberculose miliar, linfoma, leucemia. Quando há suspeita de LV, 
apenas o diagnóstico laboratorial pode dar a resposta final. Várias técnicas podem 
ser utilizadas para o diagnóstico de LV humana e canina, devido aos avanços que 
têm ocorrido nos últimos anos, no entanto, nenhum dos testes disponíveis apresenta 
100% de sensibilidade e especificidade para o diagnóstico da LV. Dentre os diversos 
métodos laboratoriais utilizados, citam-se: parasitológico, imunológico, molecular 
além de outra possibilidade que se utiliza da inoculação em animais experimentais 
(GONTIJO & MELO, 2004).   
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Para a identificação do parasita, os exames diretos de material colhido do 
paciente e as culturas foram os primeiros ensaios diagnósticos e ainda são bastante 
utilizados. O cultivo de aspirado de baço é mais eficiente do que quando a cultura é 
feita com amostras de medula óssea ou linfonodo. A sensibilidade do método 
depende do grau de parasitemia, do material biológico coletado e do tempo de 
leitura da lâmina. Em condições ideais a cultura pode atingir elevados índices de 
positividade, entretanto, a coleta é invasiva, causando desconforto ao paciente, além 
de necessitar de um profissional extremamente capacitado para realização da 
mesma e demandar um longo tempo para a resposta. Os linfonodos de escolha para 
pesquisa direta são: o poplíteo e pré-escapulares, que normalmente permite a 
detecção de 30% dos casos positivos de leishmaniose. Para a punção de medula 
óssea os locais de escolha são: o fêmur, crista ilíaca, osso externo e porção lateral 
externa da tíbia, permitindo uma detecção de 60% de casos positivos que ocorre 
pela elevada concentração de amastigotas nesse tecido (CAMPILLO et al. 1999); 
(MAIA, 2005).  
Em relação ao método indireto, podemos destacar dois procedimentos: o 
isolamento de Leishmania em meio de cultura, onde o parasita multiplica-se até 
serem visualizadas, por observação microscópica, as formas promastigotas de 
Leishmania. Outro método é a inoculação do parasita em animais de 
experimentação, para isso, é necessária uma amostra de tecido macerado 
procedente do animal suspeito, que posteriormente será inoculado em animais de 
laboratório susceptíveis. O animal de eleição é o hamster (Mesocricetus auratus), e 
a inoculação da amostra realiza-se intra-peritonealmente, multiplicando-se de tal 
forma que ao fim de 3 a 4 semanas se podem observar as formas amastigotas nos 
macrófagos peritoneais (CAMPILLO et al. 1999). Estes métodos de diagnóstico são 
limitados pela baixa sensibilidade e por resultados frequentemente inconclusivos 
(GOMES et al. 2008). 
No diagnóstico imunológico, os testes sorológicos são largamente 
empregados na detecção de anticorpos, pois a doença promove uma estimulação 
policlonal de linfócitos B que resulta em uma grande produção de anticorpos. No 
Brasil, a reação de imunofluorescência indireta (RIFI) é o teste de escolha nos 
levantamentos epidemiológicos de LV na população canina, com o sangue coletado 
originalmente em papel de filtro (COSTA & VIEIRA, 2001). A imunofluorescência 
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indireta tem sido o método mais comumente utilizado por sua alta sensibilidade de 
98 a 99,2% e boa especificidade de 70 a 94% (MAIA, 2005). Uma das principais 
limitações dessas técnicas é a ocorrência de reações cruzadas com leishmaniose 
tegumentar, Doença de Chagas e a malária em áreas endêmicas para essa 
enfermidade em humanos. Devido a problemas na produção do antígeno 
(suspensão de promastigotas) em larga escala, há uma tendência à substituição da 
RIFI pelo ensaio imune enzimático (Enzyme-Linked Immunosorbent Assay – Ensaio 
de Imunoadsorção Enzimática - ELISA), (SUNDAR & RAI, 2002). 
Uma preferência crescente pelos ensaios imunes enzimáticos (ELISA – 
Enzymelinked Immunosorbent Assay) tem sido observada nos laboratórios de 
diagnóstico em todo o mundo, por permitirem testar um grande número de amostras, 
com elevada sensibilidade e especificidade, utilizando antígeno recombinante ou 
mesmo antígenos totais do parasita. Os resultados do ELISA com soro e com eluato 
de papel de filtro parecem concordar, o que facilita a coleta do sangue canino para 
exame (MARQUES et al. 2005). Além do laboratório da Fundação Oswaldo Cruz, 
responsável pela distribuição gratuita do kit de imunofluorescência para o 
diagnóstico do calazar canino por órgãos públicos, apenas um segundo kit, na forma 
de um teste ELISA baseado na fração carboxi-terminal da HSP70 de Leishmania 
chagasi, está autorizado pelo Ministério da Agricultura para utilização no diagnóstico 
sorológico do calazar canino no Brasil (http://www.biogene.ind.br). 
O teste de imunocromatografia, inicialmente denominado TRALd (Teste 
Rápido Anticorpo Leishmania donovani) é hoje vendido com o nome comercial de 
ITLEISH®1, também baseado no antígeno recombinante rK39, foi avaliado por 
França-Silva (1997) em uma amostra de 1798 cães, utilizando como padrão ouro à 
reação de imunofluorescência indireta. A sensibilidade obtida foi de 92,16% e 
especificidade de 99,52%. O Western Blotting (WB) é mais sensível e específico 
quando comparados com o RIFI e ELISA, no entanto é de realização mais laboriosa 
e não apropriada para avaliação de grande número de amostras (AISA et al. 1998).  
No diagnóstico da LV, entre os métodos moleculares, a reação em cadeia 
pela polimerase (do inglês PCR) é a que mais vem sendo utilizada em trabalhos 
visando o diagnóstico e monitoramento da leishmaniose (GOMES et al. 2008), mas 
embora possua elevado potencial diagnóstico, ainda não ganhou o mercado para as 
leishmanioses, pois necessita de laboratórios bem equipados e habilidade técnica. 
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Esta técnica baseia-se na amplificação in vitro de sequências de nucleotídeos 
específicas presentes no parasito, sendo um método sensível e específico para 
detectar DNA de Leishmania sp, em ampla variedade de amostras clínicas do 
homem, cães, reservatórios silvestres e vetores (GOMES et al. 2008).  
 Quanto ao uso da Intradermorreação de Montenegro como procedimento 
diagnóstico, trata-se de um teste de resposta imune celular que indica contato do 
indivíduo com esse antígeno e não é indicativo de que a doença seja atual. Os 
indivíduos assintomáticos, oligossintomáticos ou aqueles já curados apresentam 
positividade ao teste. Na fase ativa da forma clássica, a imunossupressão instalada 
gera um resultado negativo para o teste (LINDOSO & GOTO, 2006) 
O tratamento da LV durante mais de 70 anos vem sendo realizado com os 
antimoniais pentavalentes, ou alternativamente com a anfotericina B. A década de 
90 revolucionou o tratamento da LV com a introdução de drogas alternativas e a 
reformulação da anfotericina B. As três grandes conquistas são: introdução de droga 
via oral Mittefosine, a nova formulação da anfotericina B em complexos lipídicos ou 
em lipossomas e o aminoglicosídeo paramomicina. São drogas com menores efeitos 
colaterais, seguras em seu uso, não mais se justificando o uso dos pentavalentes 
como primeira escolha no tratamento da LV (GALLIS et al. 1990). 
No Brasil, desde 1939, o tratamento para LV em humanos é realizado com 
antimoniais pentavalentes sendo o antimoniato de n-metil glucamina o de primeira 
escolha (DEANE, 1939). No entanto, essa droga é tóxica, tem ação sobre o aparelho 
cardiovascular e não é aconselhável o uso nos dois primeiros trimestres de gravidez 
(MINISTÉRIO DA SAÚDE DO BRASIL, 2003). Podem ser utilizadas drogas 
alternativas como a anfotericina B e suas formulações lipossomais (anfotericina B 
lipossomal e anfotericina B-dispersão coloidal), as pentamidinas (sulfato e mesilato) 
e os imunomoduladores (interferon gama). Em função da toxicidade, a administração 
dessas drogas só deve ocorrer em hospitais de referência. A miltefosine, uma droga 
ainda não utilizada no Brasil, promoveu cura de 95% nos casos de calazar indiano. 
Ela tem como vantagem o uso oral e é bem tolerada, embora seja potencialmente 
teratogênico, o que limita sua utilização por grávidas (MINISTÉRIO DA SAÚDE DO 
BRASIL, 2006); (MINISTÉRIO DA SAÚDE DO BRASIL, 2007). A sensibilidade de 
amastigotas e promastigotas à miltefosina foram avaliadas in vitro em seis espécies 
do parasita e entre todas elas a mais sensível foi a L. donovani (ESCOBAR et al. 
39 
2002). Quando a droga foi utilizada em humanos na América Central e do Sul, houve 
91% de cura no tratamento de L. panamensis, de 53% para L.braziliensis e L. 
mexicana na Guatemala e acima de 75% na Bolívia (SOTO et al. 2004). 
O cão demonstra mais resistência ao tratamento do que o homem 
(GREENE, 2006). Por isso o tratamento em cães é uma questão difícil, por ser 
demorado, de custo elevado é parcialmente eficaz, pois na maioria das vezes não se 
consegue a eliminação do parasita, ocorre só uma regressão dos sinais clínicos e 
diminuição no tempo em que o cão pode infectar o flebotomíneos. As recidivas 
podem ocorrer de seis meses a dois anos após o término do tratamento, além de 
levar o risco de selecionar parasitas resistentes às drogas utilizadas para o 
tratamento humano (MINISTÉRIO DA SAÚDE DO BRASIL, 2006). 
Quando a miltefosina, é utilizada em cães e são observados os mesmos 
efeitos colaterais que ocorrem no homem como: náusea, vômitos e redução da 
contagem de células sanguíneas (MANNA et al. 2009). No Brasil as drogas usadas 
são a anfotericina B lipossomal, na dose de 3mg/kg, durante 10 a 14 dias, com 
percentual de cura de 95%. Além desta, utiliza-se ainda a anfotericina B 
desoxicolato durante 20 dias e a anfotericina B dispersão coloidal paramomicina de 
uso Intramuscular por 21 dias, com percentual de cura entre 95 a 100% (PRATA & 
SILVA, 2005). 
O controle da LV consiste em interromper a cadeia de transmissão. O 
controle do vetor depende das características epidemiológicas e entomológicas da 
região, esse controle pode ser químico realizando pulverizações com veneno nas 
paredes internas e externas e nos tetos das casas. Ele deve ser realizado no final do 
período chuvoso onde a população de insetos é maior, tendo eficácia por 3 meses 
após a borrifarão; os produtos mais utilizados são a cipermetrina e a deltamitrina 
(MINISTÉRIO DA SAÚDE DO BRASIL, 2006). No Brasil, estas ações foram sempre 
descontínuas por razões como problemas orçamentários e escassez de recursos 
humanos adequadamente treinados. Estas medidas não atingiram os efeitos 
esperados ocorrendo recidivas dos ambientes e ressurgimento de casos humanos e 
caninos de LV (GONTIJO et al. 2004). Com relação aos reservatórios, a medida de 
controle utilizada no ciclo urbano ou rural é a realização de inquéritos soro 
epidemiológicos identificando os animais positivos e realizando a eutanásia dos 
mesmos (LEÃO, 1997). Em áreas endêmicas a utilização de coleiras impregnadas 
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com deltametrina pode diminuir a taxa de infecção canina, por evitar que o vetor não 
se aproxime do reservatório (MANZILLO et al. 2006). Recomenda-se também a 
colocação de telas e malhas finas nos canis impregnados com inseticida nas 
residências, hospitais veterinários e pet shop (MINISTÉRIO DA SAÚDE DO BRASIL, 
2006). 
Em alguns estudos, a eliminação de cães soropositivos de uma região não 
tem diminuído a taxa de infecção em humanos. Esses dados sugerem que, nestes 
casos, a eliminação de cães sem o controle do vetor, não seja suficiente para 
impedir a disseminação, da infecção. Além das medidas citadas são realizadas 
também ações educativas junto à população, considerando-se os aspectos sociais e 
culturais, para garantir a compreensão e o envolvimento da comunidade nas ações 
de vigilância e controle da doença nos seus vários aspectos (MINISTÉRIO DA 
SAÚDE DO BRASIL, 2006). 
 A prevenção através da imunoprofilaxia em cães não é recomendada, pois 
não existe tratamento eficaz ou profilático para os cães infectados. Em 2008, foi 
lançada uma vacina contra LV canina, a Leish-Tec® desenvolvida pela Hertape 
Calier Saúde Animal S/A. Ela é composta por um antígeno recombinante de 
Leishmania donovani A2 e o adjuvante saponinas. A proteína A2 é um fator de 
virulência do parasito, sendo considera como melhor antígeno capaz de induzir uma 
resposta imune protetora no animal. Ela foi capaz de induzir uma proteção 
significativa contra a infecção provocada por L. donovani, L. amazonensis e 
L.chagasi tanto em camundongos como em cães (HERMONT, 2008). 
 Quanto ao envolvimento renal em pacientes com LV, ocorre mais 
frequentemente nas infecções produzidas pela L. donovani, verificadas em animais 
experimentais, sendo lesões do tipo intersticial e/ou glomerular (CARAVACA et al. 
1991); (COUNCILMAN, 1898). Em humanos mais raramente, glomerulonefrites e 
lesões tubulointersticiais têm sido descritas, provavelmente como uma expressão de 
doença por imunocomplexos, como em outras parasitoses como malária e 
esquistossomose. Na maioria dos casos são encontradas uma glomerulonefrite 
proliferativa e nefrite intersticial com distúrbios da função renal e alterações no 
sedimento urinário, podendo ser observado albuminúria e hematúria (DUARTE et al. 
1983); (PRASAD et al. 1991). 
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 Estudo realizado por Salgado Filho (1987) mostrou que o envolvimento da 
função renal em humanos infectados por L. chagasi ocorre em mais de 50% dos 
casos, manifestado por anormalidade urinária como proteinúria, hematúria e/ou 
leucocitúria, assim como alterações da função renal quando analisados 
individualmente. Na prática clínica, as alterações da função renal são geralmente 
detectadas pela estimativa da filtração glomerular, através da depuração da 
creatinina endógena, das dosagens séricas de uréia e creatinina, da análise do 
sedimento urinário e da quantificação da proteinúria quando a mesma se encontra 
em grande quantidade (GALVÃO-CASTRO et al. 1984); (WALLER et al. 1989). 
 Em biópsias renais realizadas em pacientes imunocomprometidos, as lesões 
mais frequentemente encontradas foram nefrite intersticial, glomerulonefrite 
necrotizante segmentar e depósitos glomerulares de Amiloidose. (DETTWILER et al. 
2010); (NAVARRO et al. 2006). As lesões renais podem também ser 
desencadeadas pelos agentes terapêuticos utilizados no tratamento da LV, tais 
como os antimoniais pentavalentes, anfotericina B, pentamidina e miltefosina, 
drogas sabidamente de elevado risco nefrotóxico (RODRIGUES et al. 1999); 
(GOLDMAN & KOREN, 2004).  
Pelo exposto acima, a hipótese deste estudo é de que as equipes 
transplantadoras, dentro de um grande número de transplantes realizados 
rotineiramente, pouco conhece sobre as manifestações clínicas, o diagnóstico e 
tratamento dos receptores de transplante renal com LV, e ainda, quais fatores de 
risco levam a uma pequena minoria de pacientes transplantados renais residentes 
em área endêmica terem LV, e qual a repercussão que esta doença sistêmica 
ocasiona nos pacientes e em seus enxertos. Assim, o pesquisador deste estudo, na 
qualidade de médico transplantador e paciente transplantado residente em área 
endêmica para LV, acredita que esta pesquisa trará inúmeras contribuições às 
comunidades civil, governamentais e científicas que tenham interesse no assunto. 
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OBJETIVOS 
 
OBJETIVO GERAL 
 
Identificar fatores de risco para Leishmaniose Visceral (LV) em receptores de 
transplante renal residentes em área endêmica, analisar o impacto da doença nos 
enxertos e nos pacientes transplantados renais que tiveram infecção pela 
Leishmania pós-transplante.  
 
OBJETIVOS ESPECÍFICOS 
 
1. Identificar fatores de risco para LV em receptores de transplante renal residentes 
em área endêmica; 
2. Reconhecer quais as manifestações clínicas mais comuns da LV em pacientes 
receptores de transplante renal que tiveram a doença no pós-transplante; 
3. Identificar quais métodos diagnósticos e tratamento da LV que melhor se aplicam 
nesta população específica de pacientes; 
4. Analisar o impacto da Leishmaniose Visceral nos enxertos e receptores de 
transplante renal em curto prazo, após 90 e 180 dias pós-doença.  
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MATERIAL E MÉTODOS 
 
Este estudo foi realizado após autorização do Comitê de Ética em Pesquisa 
(CEP) da UNIFESP com a identificação 0357/10, Conselho Nacional de Ética em 
Pesquisa (CONEP), CEP das Instituições onde foram coletados os dados e 
atendendo a resolução 196/96 do CNS e das resoluções complementares à mesma 
(240/97, 292/99, 303/2000, 304/2000 e 340/2004).  
 
1. ÁREAS DO ESTUDO 
O estudo foi realizado nos estados do Ceará e Piauí situados na região 
nordeste do Brasil, abaixo da linha do Equador, numa posição nitidamente tropical. 
O Ceará entre 2º46'30'' e 7º52'15'' de latitude sul, 37º14'54'' e 41º24'45'' de longitude 
ocidental. O Piauí entre 10º55'41'' e 44º55'48'' de latitude sul e 08º 55'39'' e 
45º59'42'' de longitude ocidental. Os centros transplantadores estavam localizados 
nas cidades de Teresina (Capital do Piauí), Fortaleza (Capital do Ceará) e Barbalha 
(Cidade da Região Sudeste do Ceará), localizadas entre 5°5'20, 03°45', -7.3 º de 
latitude sul e 42°48'07, 38°35', -39.3 º de longitude ocidental, respectivamente 
(SIQUEIRA et al. 2009). 
 
2. POPULAÇÃO DO ESTUDO 
O estudo foi realizado com 120 pacientes que foram submetidos a transplante 
renal em centros transplantadores das cidades de Teresina (PI), Barbalha e 
Fortelaza (CE) entre janeiro de 1989 e março de 2011, com domicílio na área 
delimitada para a pesquisa. 
 
3. DESENHO DO ESTUDO 
Trata-se de um estudo caso-controle, retrospectivo. O tamanho de amostra de 
20 casos foi definido ‘a priori’ como o número mínimo para a realização do mesmo. 
A esse número de casos, utilizou-se uma proporção de 5 controles para cada caso e 
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um fator com porcentagem de exposição de 60% entre os casos. O estudo tem um 
poder estatístico de 70% para detectar odds ratios >=3,5.  
3.1 Definição de Casos: Os casos (n=20) eram pacientes com DRC, em diálise ou 
tratamento conservador, que foram transplantados de rim entre janeiro de 1989 e 
março de 2011 e que tiveram Leishmaniose Visceral no pós-transplante. Estes 
pacientes apresentaram manifestações clínicas sugestivas de LV no pós-transplante 
renal, tiveram diagnóstico confirmado pelo isolamento das formas de Leishmania 
através de métodos diagnósticos específicos. Na identificação dos casos, utilizou-se 
o Sistema de Informação de Agravos de Notificação (SINAN), que constam da lista 
nacional brasileira de doenças de notificação compulsória. A estas informações do 
Ministério da Saúde (MS), o pesquisador confirmou a existência dos casos junto aos 
centros transplantadores envolvidos no estudo examinando o registro médico dos 
mesmos, bem como através do contato com os pacientes que tiveram LV no pós-
transplante. Nos casos que houve óbito devido à LV ou outras causas, o contato e a 
coleta de dados foram realizados junto aos familiares de 1º grau ou conjugue. 
Critérios de inclusão e exclusão foram estabelecidos para aqueles pacientes (Casos) 
que aceitaram fazer parte da pesquisa; 
3.2 Diagnóstico da Leishmaniose Visceral: Em todos os pacientes transplantados de 
rim com suspeita clínica de LV foi realizado inicialmente um mielograma, em não se 
confirmando o diagnóstico, testes sorológicos foram realizados, incluindo a pesquisa 
de anticorpos anti-antígeno rk39 pelo método ELISA, Reação de Imunofluorescência 
Indireta (RIFI) e PCR. Biópsia esplênica foi realizada quando não houve diagnóstico 
da LV por outros métodos (SALGADO FILHO, 1989); 
3.3 Tratamento da Leishmaniose Visceral: Paciente com LV foram tratados com 
anfotericina (lipossomal ou solução coloidal) na dose de 4mg/kg/dia, durante 10 dias. 
Os pacientes tratados com N-Methyl Glucamina, a usaram em uma dose de 
30mg/kg/dia durante 20 dias (SALGADO FILHO, 1989); 
3.4 Cura da Leishmaniose Visceral: Foram considerados curados, aqueles pacientes 
tratados de LV que não apresentaram sintomas, sinais e/ou alterações laboratoriais 
após um período posterior a 6 meses pós tratamento (SALGADO FILHO, 1989) 
3.5 Definição de Recidiva da LV: É o surgimento de manifestações clínicas da LV e 
nova identificação laboratorial da Leishmania naqueles casos previamente tratados e 
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considerados como curados até um período de seis meses pós-tratamento 
(SALGADO FILHO, 1989);  
3.6 Definição de Controles: Os controles (n=100) eram pacientes com DRC que 
foram submetidos a transplante renal no mesmo período e centro transplantador dos 
casos, mas que não tiveram LV no pré e/ou no pós-transplante e também residentes 
na área delimitada para a pesquisa. O pareamento foi realizado por gênero e centro 
transplantador na proporção de 1:5 (Casos vs. Controles). A seleção dos controles 
foi realizada nas salas de espera dos ambulatórios de transplante renal de cada 
centro, por meio de convite coletivo ou individual aos pacientes a participarem do 
estudo, explicando-lhes a metodologia, riscos e apresentação formal do Termo de 
Consentimento Livre e Esclarecido. Critérios de inclusão e exclusão foram 
estabelecidos para aqueles pacientes (Controles) que aceitaram fazer parte da 
pesquisa;  
3.7 Critérios de Inclusão e Exclusão: Aos casos, foram excluídos aqueles que não 
aceitaram participar voluntariamente do estudo, os pacientes não localizados e 
aqueles que foram transferidos para acompanhamento ambulatorial em outros 
centros não incluídos na pesquisa. Foram excluídos também os pacientes em que o 
diagnóstico de LV não foi confirmado laboratorialmente. Os casos falecidos foram 
incluídos ou excluídos após contato telefônico e/ou visita ao domicílio de familiares 
de 1º grau ou cônjuge, convite, explicação da metodologia, importância da pesquisa, 
apresentação do TCLE e aceitação em fornecer informações sobre o paciente 
falecido. Neste grupo, foi excluído 1 caso que não aceitou participar do estudo e 1 
caso que mudara de domicílio, impossibilitando a coleta de dados. Quanto aos 
controles a inclusão foi feita com base na aceitação em participar do estudo, 
obedecendo aos critérios de pareamento. Foram excluídos 42 pacientes, destes, 22 
eram procedentes de centros transplantadores não envolvidos na pesquisa, 10 
ficaram ausentes da área de estudo por um período maior que seis meses e 10 
pacientes haviam sido submetidos ao transplante renal há menos de seis meses do 
início da pesquisa. Não houve nenhum paciente (Controle) que recusara participar 
do estudo. Aos controles selecionados, foram realizados os mesmos procedimentos 
éticos e legais para o início do estudo; 
3.8 Disfunção do Enxerto: foi definida neste estudo como a elevação da creatinina 
no soro maior que 30% do valor basal em exame bioquímico realizado antes do 
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início do tratamento da LV, com a ausência de outros fatores de injúria ou dano renal 
prévio (SANDER, 2002); 
3.9 Variáveis Estudadas: as variáveis estudadas foram assim divididas: 
 a). Características gerais e hábitos pessoais dos pacientes: idade, sexo, raça, 
criação ou convívio com animais domésticos (cães, gatos, pássaros, porcos e 
galinhas), cultivo de plantas ornamentais e/ou frutíferas dentro e/ou fora do domicílio. 
O convívio com animais domésticos neste estudo foi definido como criar e/ou cuidar 
dos mesmos e a presença destes no bairro de moradia ou no local de trabalho dos 
pacientes; 
b). Características demográficas: presença ou ausência de ruas pavimentadas, 
terrenos baldios, coleta regular de lixo, tratamento de água, sistema de esgoto 
sanitário e de energia elétrica no bairro de moradia e/ou trabalho, bem como a 
localização destes ambientes, em zona rural ou urbana;  
c). Características socioeconômicas: grau de escolaridade, renda familiar, condições 
de moradia e nível de conhecimento sobre a LV humana e/ou canina; 
D. Características clínicas: a modalidade de diálise antes do transplante, transfusões 
sanguíneas no pré-transplante, tipo de doador, primeiro ou retransplante, protocolo 
de imunossupressão, processos infecciosos bacterianos, virais ou fúngicas no pós-
transplante, rejeições do enxerto, manifestações clínicas mais comuns nos pacientes 
que tiveram LV, métodos utilizados no diagnóstico da LV, drogas utilizadas no 
tratamento da LV e resposta terapêutica. Os dados laboratoriais estudados foram 
hematócrito, hemoglobina, plaquetas, leucócitos, dosagens séricas de albumina, 
creatinina, uréia e enzimas hepáticas. Estes exames laboratoriais foram estudados 
no início, meio e ao final do tratamento da LV. Aos pacientes considerados como 
curados realizaram-se os mesmos exames após 90 e 180 dias pós-tratamento da 
LV. E por fim avaliou-se o impacto da LV sobre os pacientes e enxertos renais, 
expressado na evolução para cura, óbito, disfunção do enxerto ou retorno à diálise.  
 
 
4. COLETA DOS DADOS 
47 
 Após autorização dos Comitês de Ética em Pesquisa locais, selecionados os 
casos e controles conforme critérios pré-estabelecidos, iniciou-se a coleta dos dados 
das seguintes formas:  
a) Entrevista dos pacientes e aplicação de um questionário estruturado, elaborado e 
aplicado pelo próprio pesquisador, com perguntas detalhadas referentes às 
questões demográficas, hábitos e condições socioenômicas. As entrevistas foram 
realizadas em sala reservada no ambiente dos ambulatórios, estas tiveram duração 
média de 30 minutos. Se o paciente estava acompanhado por familiar (es), a este(s) 
era permitido participar da entrevista. Para os casos falecidos, as entrevistas foram 
realizadas com o cônjuge ou parentes do 1º grau no centro transplantador, por 
solicitação, ou através de visita domiciliar. 
b) Revisão de prontuários dos casos e controles para coleta das variáveis clínicas, 
alterações laboratoriais, evolução clínica e tratamento da LV, bem como o desfecho 
final quanto ao paciente e enxerto até um período de seis meses pós-tratamento da 
doença. Estes dados também foram registrados em formulários previamente 
elaborados pelo pesquisador. 
 
5. ANÁLISES ESTATÍSTICAS 
As análises estatísticas foram conduzidas usando o SPSS versão 17.0. 
Estatísticas descritivas como média, desvio-padrão, frequências e percentagem 
foram calculadas para as análises univariada e bivariada. O propósito da análise 
bivariada foi selecionar os fatores potencialmente associados à LV em pacientes 
transplantados de rim, para isso foi conduzido o teste qui-quadrado e exato de 
Fisher para fatores qualitativos (categóricos) e teste t, para fatores quantitativos. 
Quando as tabelas de contingências 2 x 2 apresentavam valores de frequências 
esperadas em uma das células inferiores ou igual a 5, usou-se o teste exato de 
Fisher (ARMITAGE, BERRY & MATTHEWS, 2002 p.136). Quando as tabelas de 
contingências se apresentavam numa forma superior a 2 x 2, e pelo menos 20% das 
células apresentavam valores inferiores ou igual a 5, reduzia-se essa forma superior, 
quando logicamente possível, ao formato 2x2, um teste exato de Fischer era 
conduzido. Um fator foi dito potencialmente associado a LV, na análise bivariada, 
quando o valor de p era  0,25 (HOSMER & LEMESHOW, 2000 p.95). 
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Para as análises dos dados laboratoriais usaram-se os testes de Wilcoxon 
para duas amostras emparelhadas e ANOVA de Friedman para três amostras 
emparelhadas, dado a violação dos pressupostos de normalidade e, quando não 
violado, usou-se a ANOVA de Medidas Repetidas de um fator. Pare esse último o 
teste de Mauchly foi validado para examinar se o pressuposto de esferecidade foi 
violado. Se violado os graus de liberdade foram corrigidos usando as estimativas de 
esferecidade de Greenhouse e Geisser. Encontrada uma diferença significante no 
teste da ANOVA de Friedman, um teste de Wilcoxon foi também utilizado como um 
teste Post Hoc da ANOVA Friedman, para examinar quais pares de fatores possíveis 
diferiam entre si; nesse caso a significância foi analisada com base na correção de 
Bonferroni que consiste em dividir o nível de significância p ≤ 0.05 pelo número de 
comparações possíveis realizadas. Três comparações possíveis foram realizadas 
por meio de Wilcoxon nas análises em que o teste de Friedman foi usado, o que 
resultou em um nível de significância a priori de 0, 01667 (0,05÷3). Somente para 
valores p≤ 0, 01667 no teste de Wilcoxon (Post Hoc da ANOVA Friedman) eram 
consideradas diferenças significantes.  
Regressão Logística Múltipla (RLM) foi usada para a análise multivariada com 
o objetivo de identificar os fatores mais fortemente associados à LV em pacientes 
transplantados. O modelo de regressão logística foi ajustado pelo método Stepwise 
(Backwad-Likelihood Ratio) que iniciou a análise com todos os fatores 
potencialmente associados e selecionados na análise bivariada, e testou-se 
qualquer um dos fatores potencialmente associados. Verificou-se que poderiam ser 
removidos sem causar uma alteração substancial no grau de aderência do modelo 
aos dados observados (FIELD, 2009 p.227). A decisão do método Stepwise 
(Backwad-LR) baseou-se na natureza do estudo, de caráter exploratório, ou seja, 
tratando do primeiro estudo caso-controle de LV em pacientes transplantados renais 
e por ser superior ao método Forward Stepwise (FIELD, 2009. p.228).  
Nas Tabelas de Contingências da análise bivariada, pela Regressão Logística 
Múltipla (RLM) foi examinada a existência de células com valores absolutos zero e, 
quando encontradas, o fator correspondente era eliminado da análise bivariada e, 
consequentemente, da multivariada (TABACHNICK & FIDELL, 2001 p.521). Foram 
examinadas as ausências de multicolinearidade entre os fatores potencialmente 
associados na RLM (ALLISON, 2003 p.48). Utilizou-se o FIV (Variance-inflation 
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factor) como estatística teste e o ponto de corte para a multicolinearidade adotado 
foi um FIV≥ 4 (GARSON, 2010).  
As variáveis que tiveram nível de significância ≤ 0,10 após análise bivariada 
com a variável dependente (caso vs.controle LV) foram mantidas para o modelo final 
de RLM. As variáveis que, após análise bivariada não apresentaram significância 
para o modelo (p ≤0,25) não foram incluídas na RLM. 
 Nas análises bivariadas da variável dependente (caso vs. controle LV), as 
variáveis independentes encontradas em um nível de significância (p ≤ 0,10), bem 
como variáveis de reconhecida importância epidemiológicas, mesmo com p>0,25, 
tais como: tipo de doador, domicílio do paciente, grau de escolaridade, indução com 
anticorpo monoclonal, episódio de rejeição aguda e gênero do receptor, estas, juntas 
ou isoladas àquelas inicialmente selecionadas entraram no modelo final de RLM e, 
verificou-se que as mesmas não modificavam significativamente os resultados da 
análise multivariada (RLM). Os resultados foram expressos como ‘odds ratios’ (OR) 
(razão de chances) e intervalos de confiança de 95% (IC95%). 
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RESULTADOS 
 
1. CARACTERÍSTICAS GERAIS DOS PACIENTES: 
 Estudou-se 120 pacientes transplantados renais no período de janeiro de 
1989 e março de 2011. Resultados expressos na Tabela 2 mostram que a grande 
maioria dos pacientes (55%) era da cidade de Fortaleza (CE). A média de idade foi 
de 37 (± 10,7) anos, com idade mínima de 18 anos e máxima de 60 anos. Quanto o 
gênero, a grande maioria dos pacientes (90%) era masculina. Na população 
estudada, 16,7% eram pacientes transplantados renais que tiveram Leishmaniose 
Visceral (LV) no pós-transplante (Casos) e a grande maioria (83,3%) eram pacientes 
transplantados de rim que não tiveram LV no pré e/ou pós-transplante (Controles). A 
maioria dos pacientes do estudo (53,3%) era da raça branca e apenas 5,8% 
pertencentes à raça parda.  
 
2. PACIENTES COM LEISHMANIOSE VISCERAL VERSUS CONTROLES: 
 Dados sumarizados na Tabela 2 mostram que a grande maioria dos casos 
(40% vs. 28%, p = 0,285) em comparação ao grupo controle, residia na zona rural. 
No presente estudo, 90,8% dos pacientes transplantados renais conviviam com 
animais domésticos (cão, gato, galinhas, porcos e pássaros). Houve diferença 
significativa entre os casos (90% vs. 67%, p = 0,039) quando comparados aos 
controles, no convívio com gatos. A grande maioria dos casos (90% vs. 79%, p = 
0,358) convivia com cães em comparação ao grupo controle, porém não houve 
diferença significativa entre os grupos. O convívio com galinhas e pássaros foi 
observado na maioria dos casos (60% vs. 43%, p = 0,164); (65% vs. 46%, p = 0, 
121) em relação ao grupo controle, respectivamente. A pequena minoria dos casos 
(5% vs. 19%, p = 0,192) em comparação aos controles, convivia com porcos. 
 Quanto ao grau de escolaridade, a maioria dos pacientes que tiveram LV no 
pós-transplante (95% vs. 89%, p = 0,688) comparados aos controles, tinha grau de 
escolaridade menor, ou seja, não concluíram o ensino médio. A presença de plantas 
no domicílio e peri-domicílio foi encontrada em 98,3% dos pacientes de ambos os 
grupos estudados.  Coleta regular de lixo ocorreu na grande maioria dos casos (70% 
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vs. 49%, p = 0,086) em comparação com o grupo controle. A presença de terrenos 
baldios nos bairros de moradia foi verificada em 90% de ambos os grupos. No 
presente estudo, ruas pavimentadas no local de moradia e/ou trabalho não foram 
encontradas na maioria dos casos (65% vs. 50%, p = 0,220) em comparação com os 
pacientes controles. A maioria dos casos (95% vs. 73%, p = 0,041) tinha acesso à 
água tratada, em comparação ao grupo controle. Quanto à renda familiar, a grande 
maioria dos casos (95% vs. 86%, p = 0,461) comparados com o grupo controle, tinha 
renda menor que três salários mínimos. Em relação à LV, popularmente conhecida 
como calazar, quando perguntados sobre a mesma, a vasta maioria dos pacientes 
(99,2%) de ambos os grupos não tinha conhecimento sobre a doença no homem, 
não conheciam o mosquito vetor e não tinham conhecimento das manifestações 
clínicas da LV no cão. 
 Dados apresentados na Tabela 3 mostraram que a maioria dos casos tinha 
tipo sanguíneo “O” (70% vs.49%, p=0,087) e fator Rh positivo (85% vs.58%, 
p=0,093) comparado aos controles, respectivamente. A maioria dos pacientes que 
tiveram LV (85% vs. 58%, p = 0,155) tinha menos que 3 mismatches incompatíveis 
quando comparados com o grupo controle. Mais de 90% dos pacientes realizavam 
hemodiálise como TRS antes do transplante renal. 
 Quanto aos processos infecciosos no pós-transplante, a ocorrência de 
infecção pelo citomegalovírus diferiu significativamente entre os pacientes com LV 
(25% vs. 8%, p=0,041) comparados aos controles, resultando em elevação no risco 
para LV. A grande maioria dos pacientes teve infecção bacteriana no pós-
transplante (40% vs. 21%, p=0,088), em comparação ao grupo controle, com 
tendência a elevação do risco para LV.  
 
3. CARACTERÍSTICAS DEMOGRÁFICAS, SOCIOECONÔMICAS, CLÍNICAS E 
LABORATORIAIS DOS PACIENTES COM LEISHMANIOSE VISCERAL: 
 
 Expressos nas Tabelas 2 e Tabela 3 estão os resultados de 20 pacientes 
receptores de transplante renal que desenvolveram LV nos pós-transplante, a vasta 
maioria (90%) era masculina e 60% residiam e/ou trabalhavam na área urbana. Uma 
grande proporção dos pacientes com LV (90%) conviviam com gatos ou cães.  
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Tabela 2. Características gerais, demográficas e socioeconômicas de 120 pacientes 
transplantados renais das cidades de Fortaleza (CE), Barbalha (CE) e Teresina (PI). 
Variáveis  ̅       min-max 
Caso Controle 
Valor p 
n(%) n(%) 
 Idade 37,0(10,7) 18-60 20(16,7) 100(83,3)  
Sexo    1,000
F
 
Masculino  18(90) 90(90) 
 
Feminino  2(10) 10(10)  
Raça    0,659
X 
Branca  9(45) 55(55)  
Negra  10(50) 39(39)  
Parda  1(5) 6(6)  
Centro Transplantador    **** 
Barbalha  4(20) 20(20)  
HUWC**  4(20) 20(20)  
HGF***  7(35) 35(35)  
Aliança Casamater  5(25) 25(25)  
Domicilio do Paciente    0,285
X 
Zona Urbana  12(60,0) 72(72)  
Zona Rural  8(40,0) 28(28)  
Local de Trabalho    0,933
X 
Zona Urbana  12(60) 61(61)  
Zona Rural  8(40) 39(39)  
Convívio com cães  18(90) 79(79) 0,358
X
 
Convívio com gatos  18(90) 67(67) 0,039
X 
Convívio com porcos  1(5) 19(19) 0,192
F 
Convívio com galinhas  12(60) 43(43) 0,164
X 
Convívio com pássaros  13(65) 46(46) 0,121
X 
Escolaridade    0,688
F
 
Menos Instruídos  19(95) 89(89)  
Mais Instruídos  1(5) 11(11)  
Plantas na área Externa do domicílio  20(100) 98(98) 1,000
F 
Plantas na área interna do domicílio  20(100) 92(92) 0,349
F 
Plantas no Peri-domicílio  20(100) 97(97) 1,000
F 
Presença de água tratada  19(95) 73(73) 0,041
F 
Presença de energia elétrica  20(100) 95(95) 0,588
F 
Coleta regular de lixo  14(70) 49(49) 0,086
X 
Terreno baldio Peri-domicílio  18(90) 90(90) 1,000
F 
Bairro com ruas pavimentadas  13(65) 50(50) 0,220
X 
Renda Familiar    0,461
F 
Até 3 salários mínimos  19(95) 86(86)  
4 a 10 salários mínimos  1(5) 14(14) 0,167
F
 
Conhecimento sobre a LV* no homem  1(5) 0(0) 0,167
F
 
Conhecimento sobre o vetor da LV*  1(5) 0(0) 0,167
F
 
Conhecimento sobre a LV* no cão  1(5) 0(0) 0,167
F
 
    
 
Valores de p: encontrados pelos métodos do qui-quadrado (X) e teste exato de Fischer (F) 
i
Média; 
ii
Desvio Padrão; 
iii
Máximo-Mínimo  
*Leishmaniose visceral          
**Hospital Universitário Walter Cantídio; *** Hospital Geral De Fortaleza. 
**** 25% ou mais das células tem valor (es) esperado(s) menor (es) que 5. 
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Tabela 3. Características clínicas de 120 pacientes transplantados renais das 
cidades de Fortaleza (CE), Barbalha (CE) e Teresina (PI), no período de janeiro/89 e 
março/2011. 
Variáveis  ̅       min-max 
Caso Controle p-valor 
n(%) n(%) 
 
Quantidade de Transfusão 0,52(0,73) 
 
0-3 
 
20(16,7) 
 
100(83,3) 
 
Doador    0,935
X 
   Vivo  9(45) 46(46)  
   Cadáver  11(55) 54(54)  
Sexo do Doador    0,930
X 
Masculino  14(70) 69(69)  
Feminino  6(30) 31(31)  
Doador Parente    **** 
Pais  5(55,6) 28(60)  
Irmãos  3(33,3) 16(34,8)  
Não Parente  1(11,1) 2(4,3)  
Tipo sanguíneo do paciente    0,087
X
 
O  14(70) 49(49)  
A  6(30) 34(34)  
B  0(0) 17(17)  
Fator Rh    0,093
X 
    Positivo  17(85) 66(66)  
Negativo  3(15) 34(34)  
Tipo de diálise antes do transplante    ***** 
   Hemodiálise  19(95) 90(90)  
DPA*  1(5) 9(9)  
CAPD**  0(0) 1(1)  
Compatibilidade genética doador/receptor    0,155
X 
≤ 3 mismatches  15(75) 58(58)  
>3 mismatches  5(25) 42(42)  
Recebeu transfusão de sangue  10(50) 37(37) 0,277
X
 
1º Transplante ou Re- transplante    0,227
F
 
    1º Transplante  18(90) 100(100)  
Re- transplante  2(10) 0(0)  
Usou Prednisona  20(100) 100(100) ***** 
Usou Azatioprina  5(25) 25(25) ***** 
Usou Micofenolato de mofetila  15(75) 75(75) ***** 
Usou FK-506  15(75) 74(74) 0,926
X
 
Indução com anticorpo monoclonal  12(60) 62(62) 0,867
X
 
Rejeição aguda   11(55) 47(47) 0,513
X
 
Causa básica da DRC***    ***** 
    Diabetes Melitus  3(15) 31(31)  
Hipertensão Arterial Sistêmica  0(0) 16(16)  
   GNC****  4(20) 26(26)  
Indeterminada  4(20) 11(11)  
   Outras causas  9(45) 16(16)  
Paciente sem LV antes do transplante  20(100) 100(100) ***** 
 
Sorologia+ (receptor) p/ hepatite C pré-Tx 
  
3(15) 
 
0(0) 
 
0,004
F
 
Soro + para CMV no doador  1(5) 0(0) 0,167
F
 
Infecção CMV no pós-Transplante   5(25) 8(8) 0,041
F
 
 Infecção bacteriana pós-Transplante  8(40) 21(21) 0,072
F
 
*Diálise Peritonial Automatizada; **Diálise Peritonial Ambulatorial Contínua; Valores expressos n (%) 
***Doença Renal Crônica; **** Glomérulo Nefrite Crônica; **** Glomérulo Nefrite Crônica. 
***** 25% ou mais das células tem valor (es) esperado(s) menor (es) que 5. 
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 A grande maioria dos pacientes transplantados renais (54%) de ambos os 
grupos receberam rim de doador falecido, sendo que a maioria dos casos (70% vs. 
69%, p = 0.930) comparados aos controles, recebeu rim de doador do sexo 
masculino. A maioria das doações de rim (60%) ocorreu entre parentes, 
principalmente entre pais e filhos. No presente estudo, mais de 90% dos pacientes 
realizou apenas um único transplante. A maioria dos casos (50% vs. 37%, p = 0,277) 
em relação aos controles, recebeu transfusão sanguínea pelo menos uma vez antes 
do transplante.  
 Quanto aos imunossupressores, 100% dos pacientes transplantados usaram 
prednisona. Não houve diferenças significativas no uso de FK-506 e indução com 
anticorpo monoclonal entre os casos (75% vs. 74%, p = 0,926) e (60% vs. 62%, p = 
0,867) comparados aos controles, respectivamente. Rejeição aguda ocorreu na 
maioria dos casos (55% vs. 47%, p = 0,513) em relação aos controles. Como 
etiologia da DRC, a Diabetes Melitus ocorreu na minoria dos casos (15% vs. 31%) 
em relação aos controles. Nenhum paciente teve LV antes do transplante.  
 As manifestações clínicas mais comuns encontradas nos pacientes 
transplantados renais que tiveram LV no pós-transplante estão registradas na 
Tabela 4. Em 100% dos casos houve febre, perda de peso, palidez cutaneomucosa, 
esplenomegalia, fraqueza e mialgia. Outras manifestações clínicas encontradas 
foram: lesões de pele que ocorreu em (80%), diarréia (90%), edemas de membros 
inferiores (95%), sangramento de mucosas (15%) e icterícia (20%) dos pacientes 
transplantados com LV.  
Tabela 4. Manifestações Clínicas encontradas em 20 pacientes transplantados 
renais que tiveram LV no pós-transplante.  
Variáveis   n % 
Febre   20 100 
Perda de Peso   20 100 
Lesões cutâneo-mucosas   16 80 
Esplenomegalia   20 100 
Icterícia   4 20 
Palidez cutâneo-mucosas   20 100 
Fraqueza e Mialgia   20 100 
Diarréia   18 90 
Edemas de membros inferiores   19 95 
Sangramentos de mucosas   3 15 
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 A Tabela 5 sintetiza os métodos laboratoriais utilizados na identificação de 
Leishmanias e como foi realizado o diagnóstico da doença nos pacientes 
transplantados renais que tiveram LV no pós-transplante. O diagnóstico foi 
confirmado em 100% dos casos. Na grande maioria (95%), as formas da Leishmania 
foram identificadas através do mielograma. Em 5 (25%) casos suspeitos em que o 
mielograma inicial foi negativo, o diagnóstico foi feito usando a pesquisa do antígeno 
rk39 e em 1 (5%) caso foi necessário a realização de biópsia esplênica. Um novo 
mielograma foi realizado nos casos suspeitos no 3º dia de tratamento, com 
isolamento da Leishmaniae e confirmação da LV em 4 destes pacientes. 
Tabela 5. Métodos laboratoriais utilizados no diagnóstico da LV no pós-transplante 
de 20 pacientes transplantados renais.  
*Leishmaniose Visceral;
  
**Reação em cadeia da polimerase; 
***Antígeno purificado recombinante extraído de forma promastigota da LV; 
Valores expressos em n (%) 
 
 Estão expressos na Tabela 6 os resultados de exames hematológicos e 
bioquímicos, realizados em diferentes tempos durante tratamento da LV. Nos 
pacientes que foram curados (n=15), realizou-se também os mesmos testes 
laboratoriais ao final do 90º e 180º dia pós-tratamento. No presente estudo 
ocorreram alterações estatisticamente significativas entre as diferentes dosagens 
hematológicas e bioquímicas. Na análise Post Hoc houve diferenças significativas 
nos níveis de creatinina durante o tratamento (p = 0,002) entre o quinto e o 
nonagésimo dia, período em que os níveis de creatinina tiveram elevações 
significativas e posterior estabilização. Quanto à uréia, houve aumento significativo 
no nível sérico da mesma durante o tratamento (p< 0,001) entre o quinto e o décimo 
Variáveis   n % 
Diagnóstico laboratorial da LV*   20 100 
Biópsia do Baço   1 5 
Mielograma realizado no 1º e 3º dia   19 95 
Diagnóstico da LV pelo método PCR**   0 0 
Diagnóstico da LV com Antígeno k39***   5 25 
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dia. A partir do décimo dia, os níveis de uréia tiveram reduções significativas, 
atingindo a estabilidade em seguida. 
 Nos níveis de hematócrito também houve diferenças significativas durante o 
tratamento (p< 0,001). Entretanto, há evidências (teste post hoc) que entre o 
primeiro e o quinto dia nenhuma diferença significativa foi encontrada, o mesmo se 
observa entre o nonagésimo e centésimo octogésimo dia, ou seja, os níveis de 
hematócritos tiveram somente elevações significativas a partir do décimo dia 
atingindo a estabilidade a partir do nonagésimo dia. Houve diferenças significativas 
nos níveis de leucócitos durante o tratamento (p < 0,001), entretanto, só a partir do 
décimo dia, um aumento significativo de leucócitos foi encontrado. Quanto às 
plaquetas, houve diferenças significativas nos seus níveis durante o tratamento (p < 
0,001), entretanto, só a partir do quinto dia, um aumento significativo de plaquetas 
foi encontrado, atingindo a estabilidade no restante do tratamento. 
 Em relação à Albumina, houve diferenças significativas em seus níveis 
séricos durante todo o tratamento (p = 0,009), entretanto, só a partir do décimo dia 
um aumento significativo de albumina foi encontrado, atingindo a estabilidade no 
restante do tratamento. Quanto às enzimas hepáticas, a TGP teve significativas 
mudanças durante e após tratamento da LV (p = 0,006), entretanto só a partir do 
décimo dia, uma diminuição desta enzima foi encontrada, atingindo a estabilidade no 
restante do tratamento. Nos níveis de TGO não houve diferenças significativas em 
seus níveis séricos durante o tratamento (p = 0,082), evidenciando que seus níveis 
séricos ficaram estáveis do início ao fim do tratamento. 
 
 
Tabela 6. Resultados de Exames Bioquímicos e Hematológicos de π15 pacientes 
Transplantados Renais com Leishmaniose Visceral durante o tratamento, 90º e 180º 
dia pós-tratamento. 
Exame Laboratorial  Valor p 
Creatinina (mg/dL) 
 0, 002 
1º dia 1.81 ± 0,4 
 
5º dia 2.21 ± 0.46 
 
(Continua)  
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Tabela 6. Continuação 
10º dia 1.9 ± 1,17 
 
90º dia 1.77 ± 0.27 
 
180º dia 1.80 ± 0.33 
 
Uréia (mg/dL)   
1º dia 105,13 ± 16,91 
0, 000 
5º dia 97,80 ± 15,89 
 
10º dia 65,13 ± 27,18 
 
90º dia 63,40 ± 20,40 
 
180º dia 52,07 ±9,98 
 
TGO (mg/dL)  0.082 
1º dia 
47.00 ± 26.39  
5º dia 
47.90 ± 28.36  
10º dia 
36.96 ± 19.97  
90º dia 
38.07 ± 11.73  
180º dia 
36.33 ± 4.75  
TGP (mg/dL)  0.006 
1º dia 45.05 ± 23.66 
 
5º dia 52.40 ± 16.56 
 
10º dia 34.07 ± 17.62 
 
90º dia 33.07 ± 7.72 
 
180º dia 32.13 ± 7.82 
 
§
Albumina (mg/dL)  0, 009 
1º dia 
3,32 ± 0,76  
10º dia 
3,74 ± 0,37  
90º dia 
3,87 ± 0,34  
180º dia 
3,99 ± 0,27  
Hematócrito (%)  0, 000 
1º dia 
28,72 ± 4,18  
5º dia 
29,72 ± 3,65  
10º dia 
34,94 ± 3,50  
90º dia 
37,73 ± 2,57  
180º dia 
38,76 ± 1,72  
Leucócitos (/mm
3
)  0, 000 
1º dia 3,07 ± 1,05 
 
5º dia 4,51 ± 3,27 
 
10º dia 5,86 ± 2,71 
 
(Continua)  
58 
Tabela 6. Continuação   
90º dia 6,18 ± 1,41 
 
180º dia 6,40 ± 0,95 
 
Plaquetas (/mm
3
)  
0, 000 
1º dia 110,33 ± 88,18 
 
5º dia 178,07 ± 183,17 
 
10º dia 163,00 ± 72,02 
 
90º dia 177,00 ± 18,13 
 
180º dia 183,07 ± 11,88 
 
Valore de p encontrados pelos testes: Anova de Friedman; 
(z)
 Wilcoxon; 
(F); 
Anova de medidas 
repetidas de um fator;  
**Transaminase Glutâmica Oxalacética 
***Transaminase Glutâmica Pirúvica 
§ 
Albumina não foi mensurada no 5º dia
 
Valores são expressos em Média ± DP 
π
n=15, correspondendo aos pacientes curados e que não retornaram à diálise. 
mg/dL : miligramas por decilitro 
/mm
3
: por milímetros cúbitos 
 
A resposta ao tratamento, o impacto da LV sobre a função do enxerto e sobre 
os receptores de transplante renal que tiveram LV estão sumarizados na Tabela 7. A 
maioria dos pacientes (65%) teve intolerância ao tratamento, com manifestações 
clínicas gastrointestinais. Disfunção renal durante a evolução e tratamento da 
doença aguda ocorreu na vasta maioria (95%) dos casos. 
 
Tabela 7. Resposta Terapêutica e Evolução Clínica de 20 pacientes transplantados 
renais com LV.   
Variáveis n % 
 Intolerância ao tratamento 13 65 
 Elevação da Creatinina durante o tratamento 19 95 
Recidiva da Leishmaniose Visceral 2 10 
Paciente curado da Leishmaniose Visceral, sem recidiva 16 80 
Evolução do paciente para Óbito 3 15 
Paciente curado da LV*, com retorno à diálise. 2 10 
Paciente curado da LV, com disfunção do enxerto, mas sem retorno à 
diálise. 
15 75 
*Leishmaniose Visceral 
Valores expressos em n (%) 
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A recidiva da LV ocorreu em uma pequena minoria, 2 (10%) casos. Evolução 
para o óbito ocorreu em 3 (15%) pacientes transplantados que tiveram LV. A cura da 
LV ocorreu na grande maioria 17 (85%) dos casos. Entretanto todos os pacientes 
curados, ao final do tratamento, ficaram com disfunção no enxerto no pós-tratamento 
imediato e/ou após 180 dias pós-tratamento. Uma pequena minoria dos casos, 2 
(10%) retornou à terapia dialítica. 
 
Tabela 8. Análise multivariada dos potenciais fatores de risco para LV em 
pacientes transplantados renais. 
Variáveis OR IC 95% Valor p 
Ruas pavimentadas no peri-domicilio    
   Sim
1 
   
   Não 2,14
 
0,71-6,43 0,174 
Fator Rh    
   Positivo
1 
   
   Negativo 0,26
 
0,06-1,02 0,053 
Infecção por CMV*pós-transplante     
   Sim
 
5,29 1,27-21,97 0,022 
   Não
1 
   
Convívio com Gatos    
   Sim
 
5,74 1,15-28,76 0,034 
   Não
1 
   
Infecção Bacteriana pós-transplante    
   Sim
 
3,00 0,96-9,37 0,058 
   Não
1 
   
1
categoria de referência. Avaliação geral do modelo: Qui-quadrado=19, 951; sig. 0, 001 
Nagelkerke R
2
 = 0,26.   
 * Citomegalovírus 
 
 A análise dos múltiplos fatores de risco potenciais para LV pela Regressão 
Logística Múltipla expressa na Tabela 8 mostrou que pacientes transplantados 
renais tiveram risco significativamente elevado para LV quando conviviam com gatos 
(OR = 5,74; IC95% = 1,15-28,76; p= 0,034) e quando apresentavam infecção pelo 
CMV no pós-transplante (OR 5,29; IC = 1, 277-21,97; p= 0,022). Infecção bacteriana 
no pós-transplante (OR 3,00; IC95% = 0,96-9,37; p= 0,058), ter moradia em ruas 
não pavimentadas (OR 2,14; IC95% = 0,71-6,43; p=0,174) tenderam a aumentar o 
risco, mas não de forma estatisticamente significativa. Pacientes transplantados 
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renais com fenótipo sanguíneo de fator Rh negativo teve redução no risco para LV 
(OR 0,26; IC = 0,06 – 1,02; p=0,053). 
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DISCUSSÃO 
 
Na literatura mundial não existem estudos com desenho de pesquisa 
prospectivo ou retrospectivo objetivando encontrar fatores de risco entre LV e 
transplantados de rim, mas apenas relatos de casos enfatizando formas atípicas de 
manifestações clínicas, diagnósticos diferenciais amplos e evolução na maioria das 
vezes desfavoráveis nesta população específica (OLIVEIRA et al. 2008); (OLIVEIRA 
et al. 2008). Na população estudada de 120 pacientes transplantados renais, 
embora o gênero tenha sido usado como critério de pareamento entre casos e 
controles, vale ressaltar que o sexo masculino foi significativamente mais prevalente. 
Estudos mostraram que indivíduos do sexo masculino está mais susceptível à 
infecção pela leishmania devido à maior área corporal exposta à picada do vetor. 
Nas regiões de clima quente e tropical, devido ao calor, é comum trabalhadores e 
crianças masculinos não usarem camisa no dia-a-dia, ao passo que as mulheres 
permanecem com o tronco protegido. Outra hipótese seja de que as mulheres, de 
atividades mais domésticas, passam mais tempo dentro dos domicílios, assim 
contam com mais uma barreira física contra o vetor (ALI & ASHFORD, 1994); 
(MARZOCHI et al. 1994). Entretanto, os autores não descartam a possibilidade de 
existência de modulação geneticamente determinada e ligada ao sexo na 
susceptibilidade à LV.    
 No Brasil a LV clássica acomete pessoas de todas as idades, mas nas áreas 
endêmicas, 80% dos casos registrados ocorrem em crianças com menos de 10 anos 
de idade (DEDET & PRATOLONG, 2003). Esta maior susceptibilidade dos escolares 
à LV foi também observada em estudos prospectivos, realizados por Sherlock 
(1964), evidenciando incidência de 4,3 casos/1000 crianças, sendo 60% ocorridos 
em crianças com menos de 5 anos de idade. Em estudo similar, no Ceará, estado da 
região nordeste do Brasil, revelou uma incidência anual de 4,6% entre crianças 
menores de dez anos de idade, achados que podem ser explicado por 
imunodepressão induzida pela desnutrição, frequente nas crianças nordestinas 
(ALENCAR & DIETZE, 1991). 
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Na presente pesquisa clínica não houve pacientes transplantados renais com 
faixa etária menor que 18 anos, visto que os centros transplantadores envolvidos 
nesta pesquisa não eram referencias para transplante renal pediátrico. 
No presente estudo, a maioria dos pacientes (70%) tinha suas moradias na 
zona urbana e somente 30% residiam na zona rural. A localização geográfica da 
moradia é um importante fator de risco para a infecção por leishmania. O vetor da 
espécie Lutzomya longipalpis é uma das mais comuns e a que melhor se adapta ao 
convívio com o homem e animais domésticos. Esta adaptação ocorre rapidamente 
ao peri-domicílio nas áreas rurais e, até mesmo nos bairros periféricos ou nos 
grandes centros urbanos, principalmente em virtude da modificação progressiva da 
vegetação primitiva. De forma que os resultados do nosso estudo vêm a confirmar o 
comportamento urbano que a leishmaniose vem adquirindo, relacionado com as 
migrações e surgimento de bairros distantes, próximo a vegetações verdes, criação 
de animais domésticos que são ambientes adequados para reprodução do vetor 
(DEANE & DEANE, 1954); (MORENO & ALVAR, 2002); (SAVANI et al. 2004). 
O presente estudo mostrou que 90,8% dos pacientes transplantados de rim, 
conviviam com os mais variados animais domésticos, cão, gato, pássaros e porcos e 
97,3% da população estudada tinham plantas dentro, fora e/ou no peri-domicilio. De 
forma geral, qualquer indivíduo, está naturalmente exposto a ter LV quando cria 
animais domésticos e cultivam plantas no domicílio ou reside em bairros ricos em 
árvores frutíferas ou não frutíferas (DEANE & DEANE, 1962); (WERNECK et al. 
2002) 
O hábito de criar animais domésticos ocorre em todo o mundo. Ao 
estudarmos o ciclo biológico da leishmania, os animais domésticos são fontes 
alimentares dos flebotominios, que podem sugar ampla variedade de vertebrados. 
Estudos mostraram que em algumas regiões endêmicas, a Leishmaniose Canina 
(LC), precede à humana e que ambiente domiciliar dotado de material orgânico em 
decomposição ou lixo acumulado, tais como folhas, troncos e restos vegetais, 
oferece condições apropriadas para o vetor fazer seus criadouros, com chance de 
aumentar em quatro vezes o risco de infecção por Leishmania (MORENO & ALVAR, 
2002). No nordeste do Brasil, estes hábitos são ainda mais fortes devidos à pobreza, 
aspectos culturais, baixa escolaridade e até mesmo formas laborais de sustento 
familiar. Moreno (2002) verificou em Sabará, cidade do estado de São Paulo, região 
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sul do Brasil, associação entre LV e criação de pássaros, sendo estimado um 
aumento de 3,1 vezes o risco de infecção pela leishmania em moradores que tinham 
esta prática. Os pássaros funcionam como fonte de alimento ao vetor. 
O presente estudo mostrou que o paciente ao ser transplantado não muda 
seus hábitos e costumes, mantendo convívio com animais domésticos e plantações 
ornamentais ou de sobrevivência. Não é rotina das equipes transplantadoras de 
regiões endêmicas, levar em consideração estes aspectos na seleção de receptores 
para a lista de espera por um rim de cadáver. Isto seria desumano, ilegal e acima de 
tudo preconceituoso. Estaríamos deixando nossos pacientes de TRS jogados à 
própria sorte, visto que é elevada a taxa de mortalidade neste grupo de pacientes 
(SESSO, 2011). A responsabilidade é de todos, de políticas públicas de 
saneamento, moradia adequada, aumento da renda per-capta resultando em 
melhores condições de vida. Também é responsabilidade da sociedade civil, das 
equipes médicas multidisciplinares que tem a obrigação de orientar e informar sobre 
riscos e benefícios do transplante renal em áreas endêmicas.  
Do ponto de vista epidemiológico, a LC é mais importante que a LV no 
homem. Além da elevada prevalência da LC, há grande contingente de animais 
assintomáticos, albergando parasitas na derme, este intenso parasitismo dérmico, a 
presença de cães no ambiente domiciliar ou peri-domicílio e a fácil dispersão dos 
mesmos entre as pessoas ou pelo abandono, confirma a importância deste animal 
na transmissão da doença ao homem e a outros animais (SOUZA, 2005). Sabroza et 
al. (1992) após colocar expostos ao xenodiagnóstico fêmeas de L.longipalpis, 
crianças, cães infectados e uma raposa, verificou que 75% dos cães foram 
infectantes para o inseto, mostrando sua preferência alimentar pelo cão e raposa, e 
menos pelo ser humano. Apesar da importância do cão nesta cadeia epidemiológica, 
ele não é o reservatório primário, a ocorrência de LV humana foi comprovada em um 
modelo intra-familiar de infecção, com o homem sendo o reservatório primário 
(DEANE & DEANE, 1985). 
Através de reação de precipitina com o conteúdo estomacal do vetor, 
confirmou que o cão e homem são fortes candidatos à fonte alimentar (MICHALSKY 
et al. 2011). Outros estudos mostraram que a presença de galinhas no domicilio ou 
peri-domicílio sirva de chamariz para o vetor e outros reservatórios da Leishmania, 
como gambás e raposas. Savani (2004) retrata o fenômeno das migrações do vetor 
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L.longipalpis, que após analisar a infecção natural da L.chagasi, em um 
acampamento no estado do Mato Grosso, região Centro Oeste do Brasil, os 
resultados demonstraram a existência de sazonalidade na densidade do vetor, que 
aumenta durante os meses mais quentes e úmidos do ano, e há uma preferência 
alimentar do vetor pelo homem e cão. 
 Estudo realizado no estado de São Paulo demonstrou que há maior chance 
da presença do longypalpis no peri-domicilio entre 20 e 21 horas, nas temperaturas 
médias entre 20 e 29 graus Celsius e umidade do ar inferior a 80%, havendo 
portanto, associação entre a infecção e local de permanência do morador no período 
entre 18 e 22 horas (MORENO, 2002); (NEVES, 2004). 
No presente estudo, o grau de escolaridade menor verificado em 83,3% dos 
pacientes e renda familiar menor que três salários mínimos verificado em 81,9% dos 
transplantados, sugerem uma realidade de desigualdade social alarmante em nosso 
país, principalmente nas regiões norte e nordeste, onde se concentram os estados 
mais pobres da nação. O mesmo comportamento é retratado no estudo realizado 
por Ashford (2000) na Etiópia, um dos países mais pobres do mundo, neste país, 
observou-se que a população tinha 5 vezes mais chance de desenvolver LV quando 
comparada com países africanos com melhores condições sócio-econômicas. 
Dados da presente pesquisa mostraram que 99,2% dos pacientes 
transplantados das cidades de Teresina, Fortaleza e Barbalha não tinham 
conhecimento sobre a LV no homem e no cão. Acreditamos que estes dados 
estejam intimamente relacionados à baixa escolaridade verificada nesta população. 
Nossos dados são conflitantes com estudo realizado por Silva et al. (2008), que para 
avaliar o nível de conhecimento da população quanto à LV como fator de proteção, 
estudou comunidades residentes em áreas endêmicas no estado do Maranhão, 
região nordeste do Brasil, e verificou que a imensa maioria (>90%) da população já 
tinha ouvido falar da doença e reconheceriam o cão com Leishmaniose Canina, 
mas, em contrapartida, 77,8% declararam que desconheciam as medidas de 
controle e 50% fez referencia ao modo de transmissão realizada pelo vetor.  
A maioria dos pacientes transplantados renais (54,2%) do presente estudo 
recebeu rim de doador falecido e que 69,2% destes, eram do gênero masculino. 
Considerando que parte da população de áreas endêmicas é assintomática, o 
doador falecido masculino, epidemiologicamente mais exposto e susceptível ao 
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vetor da LV poderia ter formas amastigotas de Leishmania que, no processo de 
doação, o parasita agora presente em um individuo imunossuprimido, um ambiente 
imunologicamente propício, haveria reativação do parasita e desenvolvimento da LV 
de forma sintomática, grave e de difícil tratamento. Isto tem sido uma preocupação 
crescente nos serviços de saúde envolvidos com transplante de áreas endêmicas. 
Nos protocolos de avaliação pré-transplante não se consegue saber se o potencial 
doador teve infecção passada. Lages et al. (2004) na cidade de Teresina (PI), ao 
relatar um caso de LV em transplantado renal de doador falecido, sugere o uso de 
técnicas de biologia molecular, reação em cadeia de polimerase (PCR) como 
método diagnóstico mais eficaz, realizado em amostras de sangue de potenciais 
doadores de órgãos assintomáticos para LV. 
No presente estudo, quando de doador vivo, os pais foram responsáveis pela 
maioria (60%) das doações e a compatibilidade genética, inferida pelo HLA entre 
doador/receptor foi menor que 3 mismatches na maioria (60,8%) dos pacientes 
transplantados. Objetivando relacionar fator genético e susceptibilidade à LV, 
Amendoeira et al. (1991) após identificar 15 famílias com vários casos de 
Leishmaniose Visceral, provenientes de área endêmica de Teresina (PI), estudou a 
concentração familiar da infecção por L. chagasi, bem como a identificação de um 
provável fator genético que pudesse estar conferindo susceptibilidade e/ou proteção 
à LV. Estas famílias foram acompanhadas por três anos. Como resultados houve 
associação entre LV com a raça, sexo e idade, porem não se evidenciou nenhuma 
associação entre o sistema ABO_Rh, embora a família com fenótipo A, tenha 
apresentado risco 2,96 vezes maior de apresentar LV. Não se observou genes 
ligados ao sistema HLA I e II que conferissem susceptilidade ou proteção à LV. Mas 
os autores acreditam que, como a resposta imune ao calazar é mediada por células 
T, e estas são reguladas pelo Complexo Maior de Histocompatibilidade (CMH) 
classes I e II, estas respostas devam ser ainda dadas através de futuros estudos. No 
presente estudo, os pacientes transplantados renais com fator Rh negativo, tiveram 
maior proteção (74%) para LV.  
Pacientes com DRC apresentam elevado risco a complicações infecciosas.  
Falha imunológica secundária ao estado de uremia é multifacetada, tendo como 
fatores etiológicos as próprias toxinas urêmicas, o metabolismo renal alterado de 
proteínas imunologicamente ativas e os efeitos específicos da TRS.  Alta incidência 
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de infecção é encontrada em pacientes urémicos e as infecções são a segunda 
causa mais frequente de morte neste grupo de pacientes. A hemodiálise e 
transfusão sanguíneas são fatores sabidamente modificadores do sistema imune, 
aumentando o risco de infecções oportunistas. O número de linfócitos, bem como a 
relação CD4/CD8 está diminuída em pacientes dialíticos. Estudos mostram 
alterações funcionais dos linfócitos T, mas o comportamento das células foi 
inteiramente normal quando ativada in vitro na presença de células apresentadoras 
de antígenos de pessoas saudáveis (MEUER et al. 1987).  
Quanto aos imunossupressores, esta pesquisa não mostrou diferenças 
estatisticamente significativas entre casos e controles, entretanto, na literatura há 
vários estudos correlacionando pacientes imunossuprimidos e LV. Imunossupressão 
secundária a síndrome da imunodeficiência adquirida (AIDS), transplantados de 
órgãos e tecidos, ou ainda a outras patologias que resultam em imunossupressão. A 
LV se comporta como uma infecção oportunista comum em pacientes 
imunossuprimidos. Montalbán et al. (1989) observaram que em pacientes HIV 
positivos, não apresentavam elevados títulos de anticorpos por imunofluorescência 
durante as recidivas ou ainda no curso crônico da doença, explicado pela disfunção 
dos linfócitos B e T que ocorre em pacientes HIV positivo, comprometendo a 
produção de anticorpos específicos. Este fato não é verificado na mesma proporção 
em doentes imunodeprimidos por outras patologias ou causas. Além disso, a LV 
recidiva ou cronifica em cerca de 40% dos pacientes HIV positivo, enquanto tal fato 
ocorre em apenas 10% de pacientes imunossuprimidos de outras etiologias, além de 
serem mais resistentes ao tratamento aos antimoniais pentavalentes. 
No presente estudo, infecção pelo CMV no pós-transplante ocorreu em 33% 
dos pacientes que receberam transplante de rim, elevando o risco em 5,29 vezes 
para LV. A infecção por CMV, primária ou reativação viral procedentes do doador 
CMV positivo, tem resultados negativos na sobrevida do paciente e do enxerto. 
Ocorre principalmente nos primeiros três meses pós-transplante, e que a profilaxia 
reduz em 40-50% o início precoce, porém não evita seu aparecimento mais tardio. 
Na infecção pelo CMV ocorre infiltração de leucócitos nos vários órgãos, maior 
liberação de quimoquinas como IL- 8, MCP1, MIP-1-alfa e de moléculas de adesão, 
como VCAM-1, ICAM-1 e L-selectina (NORDOY, 2000); (KLOOVER, 2000). As 
consequências diretas da infecção sintomática pelo CMV são: aumento da 
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morbidade, em razão da necessidade de hospitalizar o paciente, de recorrer a 
exames complementares desconfortáveis e potencialmente perigosos (como a 
lavagem bronquíolo-alveolar) e de utilizar os medicamentos antivirais administrados 
por via parenterais não desprovidos de efeitos secundários; uma mortalidade 
elevada, particularmente quando existe localização pulmonar (especialmente 
quando a ventilação mecânica torna-se indispensável), ou, mais raramente, 
localização pancreática ou comprometimento pluri-visceral (PETERSON et al. 1980). 
Consequências indiretas da infecção pelo CMV são: a indução de um estado 
de imunossupressão inespecífica, acompanhada de alterações tais como a 
diminuição da função dos macrófagos, o que explica provavelmente a associação 
entre infecção sintomática por CMV e pneumonia por Pneumocystis carinii e o 
favorecimento à colonização das vias aéreas superiores por bacilos gram-negativos. 
As relações entre o CMV e a rejeição aguda do aloenxerto continuam sujeitas a 
discussões: desde 1970 é evocada a possibilidade de que a rejeição possa ser 
desencadeada pela infecção por CMV (SIMMONS et al. 1970). Sendo também 
descrita uma relação temporal entre os dois eventos, o que possibilitaria a inter- 
conversão dos mesmos (LOPEZ et ali. 1974) Embora homologias de sequência 
tenham sido identificadas no homem entre a cadeia beta das moléculas de 
histocompatibilidade de classe II e um antígeno precoce do citomegalovírus humano, 
o dilema das inter-relações CMV-rejeição não está ainda esclarecido 
(DICKENMANN et ali. 2001). 
No presente estudo a presença de infecção bacteriana no pós-transplante 
elevou em 3 vezes o risco para LV. Vários estudos já estabeleceram de forma clara 
e objetiva a incidência de episódios infecciosos durante o primeiro ano após o 
transplante renal e que as complicações infecciosas mais prevalentes são ITU, CMV 
e infecção de sítio cirúrgico (PATEL & PAYA, 1997); (MANFRO et al. 2004). 
Infecções após o transplante renal são causa de morbidade e mortalidade 
significativas, justificando medidas direcionadas à identificação de fatores de risco e 
tratamento precoce das mesmas (FISHMAN, 2007). 
Este estudo tem várias limitações. Primeiro, o tamanho da amostra é pequeno 
por tratar-se de uma doença rara, entretanto vários fatores de risco estatisticamente 
significativos foram identificados nesta população específica. Segundo, sendo um 
estudo retrospectivo, a qualidade dos dados estão diretamente dependentes da 
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qualidade dos registros clínicos. Por fim, apesar do questionário demográfico e 
socioeconômico ter sido realizado pelo pesquisador principal, as informações dos 
pacientes podem ter sido esquecidas ou alteradas ao longo do tempo. Estas 
informações são particularmente significativas em se tratando dos dados daqueles 
pacientes que tiveram óbito e os seus dados foram fornecidos por familiares. 
Baseados em dados da literatura e em nossa pesquisa, acreditamos que os 
pacientes transplantados renais que residem em áreas endêmicas para 
determinadas infecções oportunistas, como a Leishmaniose Visceral, tenha outros 
fatores de risco LV, até então não identificados. Abre-se um novo horizonte de 
pesquisas a serem realizadas objetivando aumentar conhecimentos sobre a LV 
nesta população específica de pacientes que resultará em um adequado manuseio 
desta ameaça à boa evolução dos pacientes transplantados renais. 
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CONCLUSÃO 
 
1. O convívio com gatos e infecção por citomegalovírus no pós-transplante 
aumentou significativamente o risco para LV em receptores de transplante renal de 
área endêmica. Infecções bacterianas no pós-transplante e moradia em bairros com 
ruas não pavimentadas tenderam a aumentar o risco para LV, enquanto o fator Rh 
negativo reduziu o risco para LV;  
2. As manifestações clínicas da LV em transplantados renais podem ser 
inespecíficas e atípicas, mas no presente estudo apresentaram-se na forma clássica 
da doença; 
3. O mielograma foi o exame mais utilizado no diagnóstico da LV em receptores de 
transplante de rim;  
4. A LV, em transplantados renais, apesar de sua gravidade, mostrou boa resposta 
terapêutica à anfotericina e houve baixos índices de mortalidade dos receptores e 
perda dos enxertos renais. 
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Anexo A Formulário 1- Entrevista socioeconômica com os pacientes que 
tiveram Leishmaniose Visceral no pós-transplante. 
 
Anexo B Formulário 2- Entrevista socioeconômica com os pacientes que NÃO 
tiveram Leishmaniose Visceral pós-transplante. 
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Transplantados que NÃO tiveram Leishmaniose visceral (LV) no pós-
transplante renal (CONTROLES). 
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ANEXO A 
FATORES DE RISCO E ANÁLISE DO IMPACTO NOS ENXERTOS E 
RECEPTORES DE TRANSPLANTE RENAL COM LEISHMANIOSE VISCERAL 
Formulário 1: Questionário socioambiental para Coleta de dados dos pacientes 
transplantados renais que tiveram Leishmaniose visceral (LV) no pós-transplante 
(CASOS). 
Fonte: Entrevista com pacientes e/ou familiares 
Responsável pela entrevista: Pesquisador principal 
1. IDENTIFICAÇÃO DO PACIENTE/ INFORMAÇÕES PESSOAIS 
Nome:_____________________________________________________________ 
Idade:__________________________  Data de Nascimento__________________ 
Sexo:   Masculino                    Feminino 
Raça:             Branca            Negra            Parda           Amarela           Indígena 
Naturalidade: ______________________________________________________ 
Procedência:_______________________________________________________ 
Endereço: _________________________________________________________ 
Número do Prontuário hospitalar:______________________________________ 
Centro Transplantador:_______________________________________________ 
Data de realização do Transplante:_____________________________________ 
2. DOMICÍLIO DE ORIGEM: 
         RESIDENCIA EM ÁREA URBANA                  RESIDENCIA EM ÁREA RURAL 
3. ONDE RESIDIA  NA PERÍODO  QUE APRESENTOU A DOENÇA (LV) 
        ÁREA URBANA                                    ÁREA RURAL  
4. OCUPAÇÃO/ ATIVIDADE PROFISSIONAL: 
    Sim                              Não 
   No próprio domicílio              Fora do domicílio 
Que atividade laboral exerce? __________________________________ 
88 
5. GRAU DE ESCOLARIDADE: 
        1º GRAU INCOMPLETO       1º GRAU COMPLETO             2º GRAU 
COMPLETO      2º GRAU COMPLETO                SUPERIOR INCOMPLETO                 
 SUPERIOR COMPLETO 
6. RENDA FAMILIAR: 
         Menor que 1 salário                 1 a 3 salários            3 a 5 salários               5 a 
10 salários           Acima de 10 salários 
7. CONVIVIO COM  ANIMAIS DOMÉSTICOS:                       Sim                          Não 
  Cães, quantos e desde quando?___________________________________ 
  Porcos, quantos e desde quando?__________________________________ 
 Galinhas, quantas e desde quando?_________________________________ 
 Pássaros, quantos e desde quando?________________________________ 
 Gatos, quantos e desde quando?__________________________________ 
Criação ou convívio com outros animais, qual (is)_________________________ 
8. DOMICÍLIO:  
Presença de plantas dentro do domicilio                Sim                             Não 
Presença de plantas no Peri - domicilio                  Sim                            Não 
Rede de esgotos                                                     Sim                             Não 
Presença de banheiro interno                                 Sim                             Não 
Terrenos baldios próximos ao domicilio                 Sim                              Não 
Coleta regular de lixo no local de domicílio           Sim                               Não 
Casa com reboco/piso/telhas                                 Sim                               Não 
Presença de água encanada e tratada                  Sim                               Não 
Presença de Energia Elétrica                                 Sim                               Não 
Ruas no Peri - domicílio com pavimentação          Sim                               Não 
Cultivo de Plantas Frutíferas                                 Sim                                Não 
Vizinhos criam animais domésticos                         Sim                                Não 
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Existe plantio de árvores Peri-domicilio                  Sim                               Não 
Outras 
observações:______________________________________________________ 
9. CONHECIMENTO SOBRE A DOENÇA (LV) - (Sinais e Sintomas) NO SER 
HUMANO 
   Não tem nenhum conhecimento sobre a doença 
   Já ouviu falar, mas não sabe informar sobre a doença. 
   Tem conhecimento total de como da doença se apresenta 
  Conhece algum sintoma da doença 
10.  CONHECIMENTO SOBRE O VETOR (TRANSMISSOR) DA DOENÇA,MESMO 
QUE O NOME POPULAR: 
                    Sim                       Não 
11.  CONHECIMENTO SOBRE A DOENÇA (LV) - (Sinais e Sintomas) NO CÃO: 
   Não tem nenhum conhecimento sobre a doença no animal 
   Já ouviu falar, mas não sabe informar sobre a doença no cão 
   Tem conhecimento total de como da doença se apresenta 
  Conhece algum sintoma  ou sinal da doença no cão 
12. SABE DE CASOS DE ANIMAIS QUE FORAM EXAMINADOS, COMPROVADO 
DOENÇA E SACRIFICADOS NA REGIÃO DO DOMICÍLIO: 
                  Sim                               Não 
13.  CONDIÇÕES CLIMÁTICAS DA REGIÃO EM QUE RESIDE (IA) NA ÉPOCA DO 
DIAGNÓSTICO DA DOENÇA (LV): 
    Clima Seco, sem chuva                              Clima úmido, com chuvas. 
14. PARA OS PACIENTES QUE RESIDEM NA ÁREA RURAL, QUANDO VEM 
PARA A CONSULTA DE ROTINA, ONDE FICAM HOSPEDADO (A)S: 
          Hotel          Pensão          Casa de Parentes           Casa de Amigos 
          Volta para Casa no mesmo dia. 
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15. TRANSPORTE UTILIZADO NA VIAGEM: 
      Carro próprio                     Ônibus Coletivo 
      Outros_____________________________________________________ 
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ANEXO B 
 
FATORES DE RISCO E ANÁLISE DO IMPACTO NOS ENXERTOS E 
RECEPTORES DE TRANSPLANTE RENAL COM LEISHMANIOSE VISCERAL 
Formulário 2: Questionário socioambiental para Coleta de dados dos pacientes 
transplantados renais que NÃO tiveram Leishmaniose visceral (LV) no pós-
transplantes (CONTROLES). 
Fonte: Entrevista com pacientes e/ou familiares 
Responsável pela entrevista: Pesquisador principal 
1. IDENTIFICAÇÃO DO PACIENTE/ INFORMAÇÕES PESSOAIS 
Nome:_____________________________________________________________ 
Idade:__________________________  Data de Nascimento__________________ 
Sexo:   Masculino                    Feminino 
Raça:             Branca            Negra            Parda           Amarela           Indígena 
Naturalidade: ______________________________________________________ 
Procedência:_______________________________________________________ 
Endereço: _________________________________________________________ 
Número do Prontuário hospitalar:______________________________________ 
Centro Transplantador:_______________________________________________ 
Data de realização do Transplante:_____________________________________ 
2. DOMICÍLIO DE ORIGEM: 
         RESIDENCIA EM ÁREA URBANA                  RESIDENCIA EM ÁREA RURAL 
3. ONDE RESIDIA  NA PERÍODO  QUE APRESENTOU A DOENÇA (LV) 
        ÁREA URBANA                                    ÁREA RURAL  
4. OCUPAÇÃO/ ATIVIDADE PROFISSIONAL: 
    Sim                              Não 
   No próprio domicílio              Fora do domicílio 
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Que atividade laboral exerce? __________________________________ 
5. GRAU DE ESCOLARIDADE: 
        1º GRAU INCOMPLETO       1º GRAU COMPLETO             2º GRAU 
COMPLETO      2º GRAU COMPLETO                SUPERIOR INCOMPLETO                 
 SUPERIOR COMPLETO 
6. RENDA FAMILIAR: 
         Menor que 1 salário                 1 a 3 salários            3 a 5 salários               5 a 
10 salários           Acima de 10 salários 
7. CONVIVIO COM  ANIMAIS DOMÉSTICOS:                       Sim                          Não 
  Cães, quantos e desde quando?___________________________________ 
  Porcos, quantos e desde quando?__________________________________ 
 Galinhas, quantas e desde quando?_________________________________ 
 Pássaros, quantos e desde quando?________________________________ 
 Gatos, quantos e desde quando?__________________________________ 
Criação ou convívio com outros animais, qual (is)_________________________ 
8. DOMICÍLIO:  
Presença de plantas dentro do domicilio                Sim                             Não 
Presença de plantas no Peri - domicilio                  Sim                            Não 
Rede de esgotos                                                     Sim                             Não 
Presença de banheiro interno                                 Sim                             Não 
Terrenos baldios próximos ao domicilio                 Sim                              Não 
Coleta regular de lixo no local de domicílio           Sim                               Não 
Casa com reboco/piso/telhas                                 Sim                               Não 
Presença de água encanada e tratada                  Sim                               Não 
Presença de Energia Elétrica                                 Sim                               Não 
Ruas no Peri - domicílio com pavimentação          Sim                               Não 
Cultivo de Plantas Frutíferas                                 Sim                                Não 
93 
Vizinhos criam animais domésticos                         Sim                                Não 
Existe plantio de árvores Peri-domicilio                  Sim                               Não 
Outras 
observações:______________________________________________________ 
9. CONHECIMENTO SOBRE A DOENÇA (LV) - (Sinais e Sintomas) NO SER 
HUMANO 
   Não tem nenhum conhecimento sobre a doença 
   Já ouviu falar, mas não sabe informar sobre a doença. 
   Tem conhecimento total de como da doença se apresenta 
  Conhece algum sintoma da doença 
10.  CONHECIMENTO SOBRE O VETOR (TRANSMISSOR) DA DOENÇA,MESMO 
QUE O NOME POPULAR: 
                    Sim                       Não 
11.  CONHECIMENTO SOBRE A DOENÇA (LV) - (Sinais e Sintomas) NO CÃO: 
   Não tem nenhum conhecimento sobre a doença no animal 
   Já ouviu falar, mas não sabe informar sobre a doença no cão 
   Tem conhecimento total de como da doença se apresenta 
  Conhece algum sintoma  ou sinal da doença no cão 
12. SABE DE CASOS DE ANIMAIS QUE FORAM EXAMINADOS, COMPROVADO 
DOENÇA E SACRIFICADOS NA REGIÃO DO DOMICÍLIO: 
                  Sim                               Não 
13.  CONDIÇÕES CLIMÁTICAS DA REGIÃO EM QUE RESIDE (IA) NA ÉPOCA DO 
DIAGNÓSTICO DA DOENÇA (LV): 
    Clima Seco, sem chuva                              Clima úmido, com chuvas. 
14. PARA OS PACIENTES QUE RESIDEM NA ÁREA RURAL, QUANDO VEM 
PARA A CONSULTA DE ROTINA, ONDE FICAM HOSPEDADO (A)S: 
          Hotel          Pensão          Casa de Parentes           Casa de Amigos 
          Volta para Casa no mesmo dia. 
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15. TRANSPORTE UTILIZADO NA VIAGEM: 
      Carro próprio                     Ônibus Coletivo 
      Outros_____________________________________________________ 
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ANEXO C 
 
FATORES DE RISCO E ANÁLISE DO IMPACTO NOS ENXERTOS E 
RECEPTORES DE TRANSPLANTE RENAL COM LEISHMANIOSE VISCERAL. 
FORMULÁRIO 3 – Coleta de dados Clínicos e Laboratoriais dos pacientes 
Transplantados que NÃO tiveram Leishmaniose visceral (LV) no pós-transplante 
renal (CONTROLES). 
Fonte: Prontuário do paciente no Centro de Diálise e/ou Centro Transplantador. 
1. IDENTIFICAÇAO DO PACIENTE: 
Nome:_____________________________________________________________ 
Idade:__________________________  Data de Nascimento__________________ 
Sexo:     Masculino                    Feminino 
Raça:             Branca            Negra            Parda           Amarela           Indígena 
Naturalidade: ______________________________________________________ 
Procedência:_______________________________________________________ 
Endereço: _________________________________________________________ 
Número do Prontuário hospitalar:______________________________________ 
Centro Transplantador:_______________________________________________ 
Data de realização do Transplante:_____________________________________ 
2. Tipo de Diálise que realizava antes do Transplante Renal: 
            Hemodiálise                      DPA               DPI                          CAPD 
            Não fazia dialise, vinha de tratamento conservador. 
3. Causa da Doença Renal Crônica: 
          Hipertensão arterial             Diabetes Melitus II            Diabetes Melitus I        
Glomérulo Nefrite Crônica             Doença Renal Policística         Não sabe               
 
Outras:_________________________________________________________ 
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4. Transplante Renal: 
          1º Transplante          Retransplante, qual?________________ 
 
5. Tipagem sanguínea: ABO_FATOR Rh 
        A                     B                       AB            O                      
FATOR Rh:                Positivo              Negativo 
6. RECEBEU TRANSFUSÃO DE SANGUE: 
                Sim               Não           Não sabe informar 
Em caso de SIM: 
Quantas:_________________________________________________ 
  Não sabe o número de transfusões que recebera. 
7. TIPO DE DOADOR DO ENXERTO RENAL: 
              Doador Vivo relacionado                 Doador vivo não relacionado 
              Doador Falecido 
Em caso de doador vivo relacionado: Qual o grau de 
parentesco?______________________________________________ 
Sexo do doador:           Masculino                Feminino 
Idade do Doador: ___________________________________________ 
 
8. HLA: Classe I e Classe II: 
Doador - Anotar_____________________________________________ 
Receptor: Anotar____________________________________________ 
9. PACIENTE JÁ TEVE CALAZAR ANTES DO TRANSPLANTE: 
            Sim                           Não 
Data: ______________________________________________________ 
10. PROTOCOLO DE IMUNOSSUPRESSÃO (DROGAS ANTI-REJEIÇÃO) 
        Prednisona         Azatioprina        Ciclosporina         Tacrolimus             MMF 
Doses(mg/Kg/dia) _______________________________________________ 
Outras:______________________________________________________ 
11. Houve indução no pré-transplante:            Sim                   Não 
Em caso de Sim: Qual medicação e dose ____________________________ 
12. Houve episódio de rejeição no pós-transplante:  
           Sim                     Não  
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Em caso de Sim, Quantos?________________________________________ 
Qual o Tratamento realizado ______________________________________ 
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ANEXO D 
 
FATORES DE RISCO E ANÁLISE DO IMPACTO NOS ENXERTOS E 
RECEPTORES DE TRANSPLANTE RENAL COM LEISHMANIOSE VISCERAL. 
FORMULÁRIO 4 – Coleta de dados Clínicos e Laboratoriais dos pacientes 
Transplantados que tiveram Leishmaniose Visceral (LV) no pós-transplante renal 
(CASOS). 
Fonte: Prontuário do paciente no Centro de Diálise e/ou Centro Transplantador. 
1. IDENTIFICAÇAO DO PACIENTE: 
Nome:____________________________________________________________
_ 
Idade:__________________________  Data de 
Nascimento__________________ 
Sexo:     Masculino                    Feminino 
Raça:             Branca            Negra            Parda           Amarela           Indígena 
Naturalidade: ______________________________________________________ 
Procedência:_______________________________________________________ 
Endereço: _________________________________________________________ 
_____________________________________________________________
_____ 
Número do Prontuário hospitalar:______________________________________ 
Centro Transplantador:_______________________________________________ 
Data de realização do Transplante:_____________________________________ 
2. Tipo de Diálise que realizava antes do Transplante Renal: 
            Hemodiálise                      DPA               DPI                          CAPD 
            Não fazia dialise, vinha de tratamento conservador. 
3. Causa da Doença Renal Crônica: 
         Hipertensão arterial             Diabetes Melitus II            Diabetes Melitus I        
         Glomérulo Nefrite Crônica             Doença Renal Policística         Não sabe               
 
Outras:_________________________________________________________ 
4. Transplante Renal: 
          1º Transplante          Retransplante, qual?_______________________ 
 
5. Tipagem sanguínea: ABO_FATOR Rh 
        A                     B                       AB            O                      
FATOR Rh:                Positivo              Negativo 
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6. RECEBEU TRANSFUSÃO DE SANGUE: 
                Sim               Não           Não sabe informar 
Em caso de SIM: 
Quantas:_________________________________________________ 
           Não sabe o número de transfusões que recebera. 
7. TIPO DE DOADOR DO ENXERTO RENAL: 
              Doador Vivo relacionado                 Doador vivo não relacionado 
              Doador Cadáver 
Em caso de doador vivo relacionado: Qual o grau de parentesco?_________ 
Sexo do doador:           Masculino                Feminino 
Idade do Doador: ___________________________________________ 
8. HLA: Classe I e Classe II: 
Doador - Anotar_____________________________________________ 
Receptor: Anotar____________________________________________ 
9. PACIENTE JÁ TEVE CALAZAR ANTES DO TRANSPLANTE: 
            Sim                           Não 
Data: ______________________________________________________ 
10. PROTOCOLO DE IMUNOSSUPRESSÃO (DROGAS ANTI-REJEIÇÃO) 
        Prednisona          Azatioprina       Ciclosporina        Tacrolimus             MMF 
Doses (mg/Kg/dia) _______________________________________________ 
Outras:______________________________________________________ 
11. Houve indução no pré-transplante:            Sim                   Não 
Em caso de Sim: Qual medicação e dose ____________________________ 
12. Houve episódio de rejeição antes da Leishmaniose Visceral:  
           Sim                     Não  
Em caso de Sim, Quantos?________________________________________ 
Qual o Tratamento realizado ______________________________________ 
13. Período em tempo pós-transplante no diagnóstico da Leishmaniose Visceral: 
Anotar data:_____________________________________________________ 
14. Nome do Município da Notificação da Doença:_______________________ 
15. DIAGNÓSTICO LABORATORIAL DA LV: 
Mielograma:        Positivo        Negativo          Não realizado 
Diagnóstico Imunológico:        Positivo       Negativo            Não realizado                                                   
RIFI                   Positivo         Negativo              Não realizado                                                
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PCR                Positivo          Negativo               Não realizado                                                                       
 Outros exames __________________________________________________ 
16. MANIFESTAÇÕES CLINICAS (Sinais e Sintomas) NA OCASIÃO DO 
DIAGNÓSTICO: 
        Febre              Emagrecimento           Esplenomegalia        Hepatomegalia 
         Fraqueza       Tosse e/ou diarréia        Infecção        Icterícia 
         Edemas de membros inferiores        Palidez         Hemorragias  
         Lesões de pele 
Outros___________________________________________________________ 
17. PRESENÇA DE INFECÇÃO (BACTERIANA, VIRAL OU FÚNGICA ) PÓS-
TRANSPLANTE ANTES DA LEISHMANIOSE VISCERAL 
         Sim                         Não 
Em caso de Sim, Qual? E quanto tempo depois do transplante? ______________ 
18. TRATAMENTO DA LEISHMANIOSE VISCERAL 
Data de Inicio do Tratamento________________________________________ 
Droga inicial utilizada:                        
              Anfotericina B lipossomal               Antimonial Pentavalente 
Outras:_________________________________________________________ 
Quais Doses?(mg/Kg/dia)_________________________________________ 
19. HOUVE RECIDIVA DA LV? 
                Sim                           Não 
Quanto tempo após o termino do tratamento?__________________________ 
OUTRA DROGA UTILIZADA NA FALENCIA DO TRATAMENTO INICIAL: 
        Anfotericina Lipossomal                Outras  
Qual ?_______________________________________________________ 
 
19. EVOLUÇÃO DOS EXAMES LABORATORIAIS NO DIAGNÓSTICO, 
DURANTE O TRATAMENTO, APÓS 90 e 180 DIAS PÓS-TRATAMENTO. 
 
Exame/ Dias 1 5 10 90 180 
Htc (%)      
Hb(g%)      
Leucócitos(/mm3)      
Plaquetas(/mm3)      
Albumina sérica(g/dL)      
Creatinina(mg/dL)      
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Uréia(mg/dL      
AST(U/L)      
ALT(U/L)      
 
20. DESFECHO FINAL EM RELAÇAO AO PACIENTE E AO ENXERTO: 
           Curado com preservação total do enxerto;   
           Curado com perda do enxerto e retorno a diálise;                                
           Curado com disfunção do enxerto, tratamento conservador, sem diálise;                                     
           Óbito. 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
